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98. JAHRGANG 


Originalaufsätze und Vorträge 
Forschung und Klinik 
Über hochspezialisierte Übertragungsweisen pathogener Mikroorganismen beim Menschen 


von Dr. med. Armin Müller 


Zusammenfassung: In korrelativer Anpassung an die obligate 
Übertragung durch den Stechakt von Zecken fungiert bei zahl- 
reichen pathogenen Keimen die Ei-Infektion (z.B. Hühner- 
srirochätose). Schon bei der Trichinose sind koordinierte An- 
passungen an die Übertragung durch den Beißakt festzustellen, 
weit systematischer beim Distomum macrostomum an den 
Vogelbiß, in höchster Vollendung und völlig obligat beim Lyssa- 
virus: Die gerichtete Wanderung zentral- und peripher- 
wärts, die elektive Ansiedlung in den Speicheldrüsen, der 
spezifische Charakter der Psychose mit extremer Beißwut, 
Schlundkrämpfen, Wandertrieb im Sinne der fremddienlichen 
Zwecmäßigkeit (von E. Becher am Beispiel der Pflanzen- 
gallen demonstriert) sind als fest integriertes Syndrom für die 
Weiterverbreitung durch neue Beißakte ganz unentbehrlich. 
— Die Erweiterung des Begriffs der physiologischen Dominanz 
zu dem der pathologischen D. wird dargelegt. 


Unter der Wirkung des traditionellen Denkens des 19. Jahr- 
hunderts ist die Fülle von Vorgängen, die zum Schließen der 
Infektionskette pathogener Keime führen — zunächst mit 
Recht —, unter rein mechanistischen Gesichtspunkten gesehen 
und gedeutet worden. Das gilt für die mannigfachen aktiven 
und passiven Ausscheidungsvorgänge, die Erzielung beson- 
derer Übertragungsmöglichkeiten, sofern nicht ein direkter 
Kontakt von Wirt zu Wirt erfolgt, einschließlich der Gewinnung 
von Eintrittspforten und primären Ansiedlungsstätten. Je mehr 
sich jedoch hochspezialisierte Ubertragungsweisen herausbilden, 
so daß von systematisierten Anpassungen gesprochen werden 
muß, um so mehr wird zusätzlich im Interesse eines tieferen 
Sinnverstehens eine spezifisch biologische, heuristisch orien- 
tierte Fragestellung gefordert — so wenig diese kausale Er- 
klärung zu gewähren vermag. Damit folgen wir Prinzipien 
nicht nur der Naturheilkunde, sondern auch der funktionellen 
Pathologie G. v. Bergmanns, der, „was in den objektivie- 
renden Naturwissenschaften als verpönt galt, den Sinn einer 
Funktion, einer Leistung zu erkennen, anzuerkennen” trach- 


tet (1). Nun aber gilt das auch von seiten der Krankheits- 


erreger und deren Aktivitäten! Ähnlih auh Martini oder 
Thure v. Uexküll: „Wo Leben auch immer auftritt, stets 
finden wir, daß die Eigenschaften der isolierten Erscheinungen, 
aus denen es sich aufbaut, im Hinblick auf gemeinsame Ziele 
abgestimmt sind (2).“ Wir nennen Fr. Alverdes und Ad. 
Portmann unter den Zoologen neben B. Bavink. Can- 
non, ein so exakter Forscher, bezeichnete es als sein 
Glaubensbekenntnis, daß neben der kausal-mechanischen Be- 
trachtung in der heutigen Lebenswissenschaft die Frage nach 
dem „Sinn“ wieder legitim geworden sei. Das gilt erst recht 
für jede „bionom“ verstandene Psychotherapie (I. H. Schultz, 
1951), die durch Basierung auf im Bios zutiefst verankerten 
allgemeinen Richtungsimpulsen den Horizont aller seeli- 
schen Behandlung so fruchtbar erweitert hat. 

Als Beispiel seien hier unter vergleichender Betrachtung An- 
passungen an die Übertragung durch den Stech- sowie an den 
Beißakt gebracht. Bekanntlich treten bei der Malaria die Sporo- 
zoiten aus den berstenden Oozysten im Magen der Anopheles 
in die Leibeshöhle aus und wandern aktiv in die Speichel- 
drüsen (Grassi) — Chemotropismus (F. Doflein). Ent- 
sprechendes gilt für Trypanosoma gambiense in den Speichel- 
drüsen der Stechfliege. — Ein weiteres hierzu korrelatives 


Anpassungsmerkmal an die Biologie hämatophager Insekten 
ist der Übergang auf das Ei bei zahlreichen durch Zecken auf 
höhere Tiere übertragenen Mikroparasiten, so die Babesien 
als Erreger des Texasfiebers der Rinder, Hühnerspirochäten 
sowie die Erreger des afrikanischen Rückfallfiebers. Beim Rück- 
fallfieber des Menschen wurde noch die 6. Generation der 
Zecken spirochätenhaltig gefunden, und bei der Hühnerspiro- 
chätose wurde Übergang auf die 3. Generation festgestellt, ohne 
daß die 2. Zeckengeneration an infizierten Hühnern hatte Blut 
saugen können. Diese germinative Übertragung, die 
in der Pathologie der Wirbeltiere eigentlich nie vorkommt 
(Kunth und du Toit), ist nah Doflein als mehr oder 
weniger notwendige Anpassung, als Konvergenzerscheinung 
bei den verschiedensten Mikroorganismen aufzufassen. Im Hin- 
blick auf den bei vielen Zecken gänzlich fehlenden oder nur 
vereinzelt vollzogenen Wirtswechsel wirkt die Eiinfektion viel- 
fach lebensrettend für den Parasiten. Dies ist um so wichtiger, als 
die durch blutsaugende Insekten übertragenen Erreger in der 
Außenwelt sehr hinfällig sind (R. Doerr). — Ganz Entspre- 
chendes gilt prinzipiell für die Eiübertragung von zahlreichen 
Leucht-Mikroorganismen bei marinen Tieren. R. Demoll, 
der Münchener Zoologe, spricht mit Bewunderung von der Kraft, 
„die den Leuchtorganismen in dem Tintenfischembryo die 
Orientierung durch das Gewirr von Zellen und Geweben gibt“ 
bis zu den Ovarien (3). 

So wie hier die germinative, ovarielle Übertragung in Ko- 
ordination zu den Übertragungsmechanismen durch den Stech- 
akt in ihrer grundsätzlichen Bedeutung als Anpassungsakt 
erkannt wird, so wird sich sinngemäß die für die Syphilis 
nahezu pathognomonische diaplazentare Übertragung als höchst 
bedeutungsvolles Moment im Lebensgeschehen der Erreger 
darstellen lassen. Hier ist die Fähigkeit zum Übergang auf die 
neue Generation des Menschen in Koordination zur Anpassung 
an die Übertragung durch das gesamte Geschlechts- und Liebes- 
leben von homo sapiens gewonnen worden. 


Anpassungen wunderbar systematisierter Art, die weit über 
die koordinierte Affinität zu Speicheldrüsen und Ovarien von 
Insekten hinausgehen, kommen dort zustande, wo der Beißakt 
höherer Tiere zum legitimen UÜbertragungsmodus wird. Eine 
in dieser Hinsicht freilich noch gering differenzierte, aber deut- 
lich erkennbare Richtungsbezogenheit zeigt schon die Trichinose. 
Im Gegensatz zu dem alsbald absterbenden Männchen dringen 
hier die Weibchen in die Darmwand und überantworten ihre 
sehr zahlreichen Embryonen durch Ablage in das zentrale 
Chylusgefäß einer Darmzotte dem Lymphstrom, durch den die 
Jungen über den Ductus thoracicus über die Blutbahn auf 
Grund einer ausgesprochenen Organotropie (R. Staehelin) 
in die quergestreifte Muskulatur gelangen, zu der nur dort 
möglichen Larvenentwicklung. Das ist um so auffälliger, als 
sonst die Muskulatur nur sehr ausnahmsweise Kleinlebewesen 
als Siedlungsstätte dient. Für weitere Elektivität spricht im 
Gegensatz zur Verschonung der Muskulatur des Herzens, in 
der, so wie im Lungengewebe, nur vereinzelte, „verirrte” 
Exemplare angetroffen werden, neben dem Befall des Zwerch- 
fells die besonders reichliche Ansiedlung in den Hals- und 
Kaumuskeln, sodann der Muskulatur der Brust. Damit werden 
solche Fleischpartien vorzugsweise befallen, die dem für die 
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Weiterverbreitung der Parasiten absolut notwendigen Beißakt 
fremder Tiere am meisten exponiert sind. 

In höchster Vollendung zeigt eine Anpassung an fremden 
Beißakt ein primitiver Saugwurm, Distomum macrostomum. 
Dieser erfährt seine volle Reife im Darm von Singvögeln. Seine 
Eier, von der Bernsteinschnecke mit Pflanzenkost aufgenommen, 
wandern aktiv in deren Fühler ein. Hier vollführen sie als sog. 
Sporozystenschläuche mit ihren bunten Farbenbinden sehr leb- 
haft zuckende Pulsationen. Vögel, auf die durch die dünne 
Fühlerhaut durchscheinenden Gebilde aufmerksam gemacht, 
picken diese ab. Dieser Beißakt wird aber nur dadurch ermög- 
licht, ja sogar provoziert, daß die Schnecken unter dem Einfluß 
des Parasiten ganz entgegen ihrem sonstigen Verhalten einen 
stark positiven Phototropismus erlangen, stundenlang ruhig im 
Hellen sitzen bleiben und dadurch dem Eindringen der Erreger 
an ihren Erfüllungsort, den Vogeldarm, notwendigen Vor- 
schub leisten (4). 

Nur wenn man sich an diesem höchst eindrucksvollen Bei- 
spiel die strukturmäßig gegliederte Ganzheit, die Abgestimmt- 
heit der einzelnen Momente im Sinne einer Melodie (K. E. 
v. Baer) vor Augen hält, wird man einen entsprechenden Gefüge- 
charakter all der Vorgänge erkennen und anerkennen, die sich 
auch bei der Lyssa um den Beißakt in schärfster Ausrichtung 
zentrieren. Nur ein dogmatischer Phänomenalismus, der jegliche 
teleologische Interpretation von vornherein verwarf, konnte 
den übergreifenden Sinngehalt, die Leitlinie des Infektions- 
geschehens, verkennen. Wir bringen das in unserer früheren 
Arbeit „Funktionelle Pathologie und Infektion“ (5) Gesagte in 
Erinnerung. Obligate Voraussetzung für die Übertragung ist 
tiefe Bißverletzung mit Einimpfung in periphere Nervenbahnen 
als Leitschienen zum ZNS; Inokulationen in nervenfreies Ge- 
webe enden meistens ohne Resultat. Streng gerichtete Wande- 
rungsvorgänge ermöglichen die bevorzugte Ansiedlung im 
Hirnstamm mit Pathoklise zu den vegetativen Kernen und 
Bahnen daselbst. Offenbar mit dieser gesetzmäßigen Lokalisation 
hängt die im gesamten Krankheitsgeschehen hervorstechende 
Symptomentriass der Beißwut, des Wandertriebes, 
der das Abschlucken von Speichel schwer behindernden 
Schlingkrämpfe auf das engste zusammen — ein 
Syndrom, das für das Gelingen von Neuinfek- 
tionen ganz unentbehrlich ist. Der durchaus para- 
sitendienliche Charakter der Psychose mit höchstem Aggres- 
sionstrieb enthüllt sich, besonders bezeichnend genug, auch bei 
sonst in keiner Weise angriffsbereiten Tieren (Pflanzenfressern, 
Vögeln), auch noch beim Menschen, der unter der Wirkung 
stark bedrängender Halluzinationen im Wutanfall spuckt, 
kratzt, schlägt und beißt. Siehe auch die von W. R. Hess im 
Zwischenhirn ermittelten Reizzonen für die Aggressionstriebe 
(„Affektive Abwehrreaktionen“) und die allgemeinen Bewe- 
gungstriebe; siehe auch die auffallenden Enthemmungen der 
Bewegungs- und Aggressionstriebe als Folgezustand bei Kin- 
dern nach lethargischer Enzephalitis. 

Der psychotisch provozierte Beißakt erlangt nun für die 
Parasiten nur dadurch volle Wirksamkeit, daß neben dem 
Hirnstamm gerade die Speicheldrüsen zur bevorzugtesten 
Lokalisationsstätte werden. Nur allein der Lyssaerreger ist 
befähigt zu einer Vermehrung im ZNS auch in zentrifugaler 
Richtung (Poincloux,S.Nicolau), zu einem zentrifugalen 
Abstieg, so daß bei einseitiger Durchschneidung der Chorda 
tympani die betreffende Speicheldrüse virusfrei gefunden wurde 
(Bertarelli). Überhaupt zeigen von allen inneren Organen 
die Speicheldrüsen bei Impfversuchen den höchsten Virusgehalt, 
was um so mehr auffällt, als bei den Vira überhaupt die spe- 
zielle Organotropie vermutlich den Ausnahmefall darstellt 
(Heinlein); Leber, Milz, Niere, Geschlechtsorgane, Muskeln 
werden bei der Lyssa virusfrei gefunden. 

Die Ausscheidung einzig und allein durch virushaltigen 
Speichel und die nahezu streng auf den Beißakt beschränkte 
Neuinfektion wird in ihrer Wirksamkeit auf das entscheidendste 
gefördert und gesichert durch die Unfähigkeit, den Speichel als 
eigentliches Vehikel der Erreger abzuschlucken, ein Symptom 
im Rahmen der extrem gesteigerten Reflexerregbarkeit, das 
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zumal beim Menschen bis zur einzigartigen qualvollen Hydro- 
phobie gesteigert wird. — Auch hierbei fällt eine parasiten- 
dienliche feine Nuancierung bei der Lyssa auf: bei der Fleck- 
fieberenzephalitis kann gerade der Kauakt stark beeinträchtigt 
oder aufgehoben, der Reflex des Schluckens dagegen erhalten 
sein (Pette [6]); beim Tetanus setzen Muskelkrämpfe beide 
Funktionen außer Kraft, so daß es zum Trismus neben hydro- 
phobieartigen Schlundkrämpfen kommt. 

Es liegt auf der Hand, daß das meilenweite Umherschweifen 
bis zu 100 km und mehr an einem Tage — auch beim Menschen 
durch dranghaftes Entweichen angedeutet — bei den Kaniden 
in freier Wildbahn die Infektionschancen auf das höchste 
potenziert, um so notwendiger, als das Übertragungsgeschehen 
auf das nur wenige Tage anhaltende, fast allein durch Infek- 
tiosität des Speichels ausgezeichnete Wutstadium zusammen- 
gedrängt ist, während im alsbald einsetzenden Lähmungs- 
stadium alle Übertragungsmöglichkeit erlischt. Das alles wird 
nur bestätigt durch das aus unbekannten Gründen gelegentliche 
Vorkommen der „stillen“ Wut, bei der mangels jeglicher Über- 
tragung der Erregerstamm erlischt — vielleicht eine beson.lers 
intensive Infektion mit sehr raschem, tödlichem Ende. 


Diese Interpretation besonders prägnanter Züge bei der 
Tollwut als parasitendienliche Reaktionen gewinnt an Über- 
zeugungskraft im Lichte des allgemein-biologischen Phänomens 
der fremddienlichen Zweckmäßigkeit (frd. Zw.). Dieser Begriff 
wurde 1917 von dem Münchener Psychologen Erich Becher 
am Beispiel der Pflanzengallen überzeugend demon- 
striert. Bei diesen werden unter dem wohl biokatalytischen 
Einfluß der eingebrachten Insekteneier nicht nur normale 
Wachstumspotenzen im Pflanzenkörper ausgelöst, sondern ganz 
neuartige, allein dem Gallentier nützliche Nähr- und Schutz- 
gewebe produzierende Gebilde. Ganz unter dem Bann des 
Parasiten kann es in genauer örtlicher und zeitlicher Abge- 
stimmtheit auf den Entwicklungsstand der in die Freiheit 
strebenden Insektenlarve bei den hochdifferenzierten, kugel- 
runden, sehr harten Stöpselgallen zur Ausbildung sehr kom- 
plizierter Offnungsmechanismen kommen. Nach F. Marchand 
sind es „oft an das Wunderbare grenzende Beispiele der Brut- 
pflege des parasitischen Eindringlings”. — Die Erscheinungen 
der frd. Zw. ist vielfach von den Zoologen bestätigt worden, 
selbst bei parasitendienlichen Instinktabwandlungen bei 
Ameisen durch deren Käferparasiten (E.. Wasmann). Aud 
für die Pathologie des Menschen ist sie von grundlegender Be- 
deutung (Armin Müller [7]). Zwischen den Virchowschen 
Zellen bei der Lepra sowie den Mikuliczschen Zellen beim 
Rhinosklerom bestehen engste ernährungsphysiologische Be- 
ziehungen zu den Erregern, die offenbar die Bildung ihres 
eigenen Nährgewebes stimulieren können. Ganz eindeutig ist 
das der Fall bei dem Molluscum contagiosum: nach festem 
drüsenartigem Formgesetz wird reichlich Nährgewebe in läpp- 
chenförmig-azinöser Anordnung mit entsprechender Vasku- 
larisation und bindegewebiger Hülle dem Virus dargeboten, 
dessen Reifeformen ein erforderliches Ausführungsgangsystem 
zur Verfügung steht. 

Daß nicht nur hochkomplizierte Wachstumsvorgänge, sondern 
auch neben den oben erwähnten Instinktabwandlungen bei 
Ameisen motorische Reaktionen im Sinne der frd. Zw. stimu- 
liert werden können, wurde schon am Phototropismus der 
Bernsteinschnecken gezeigt. Heuschrecken und Laufkäfer kön- 
nen unter dem Impuls von Nemaäthelminthen einen allein para- 
sitendienlichen Trieb zum Wasser erlangen, der ihnen selbst 
zum Verderben gereicht (8). 

Zum Verständnis der parasitendienlichen, streng um den 
Beißakt zentrierten Lyssaphänomene muß an die frd. Zw. er- 
innert werden, die bereits den Vermehrungsvorgängen der 
Viren überhaupt zugrunde liegt. Nach Heinlein (9) wird der 
Nukleinstoffwechsel der Zelle vom Virus so umgelenkt, daß 
nur noch Virusnukleinsäure gebildet wird. Es entspricht ver- 
breiteter Annahme, daß das Virus zelleigene Wirtssubstanz 
so umzuformen vermag, daß diese unter dem Einfluß fehlgelei- 
teter Enzymsysteme nunmehr im Sinne der Virusentstehung 
entartet (Kikuth). Den Virusproteinen scheinen determinante 
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Gruppen zuzukommen, die die synthetischen Zellprozesse in 
ihre eigenen Bahnen zwingen {L. v. Bertalanffy). 

Hier wird der Begriff der physiologischen Dominanz in ent- 
sprechender Abwandlung zu einem tieferen Verständnis führen. 
Dieser Begriff ist besonders in der Chikagoer Zoologenschule 
(C. M. Child) experimentell umfassend begründet und stoff- 
wechselmäßig unterlegt worden. Die Dominanz ist gebunden, 
wenicstens bei niederen Tieren, an erhöhte Stoffwechselpro- 
zesse, so daß es zu einem absteigenden Gradienten gegenüber 
den stıbordinierten Bezirken kommt. Die Funktion des „control“ 
und des „being controled“, der Dominanz und der Subordi- 
naticn sind für das Verständnis aller organischen Gefüge und 
ihrer Integration unentbehrlich. Im Bereich des Endokriniums 
demiriert die headmaster-Funktion der Hypophyse; das ZNS 
ist h:erarchisch aufgebaut — „Hegemonie der Großhirnrinde 
gegenüber dem Subkortex“, innerhalb der Rinde „highest 
leve':“ (Jackson). Siehe die jüngste Darstellung der zentral- 
nerv.:sen Funktionen durch Rich. Jung (10) nach streng hier- 
archi:ch gegliedertem Strukturaufbau. 


Di:ser Begriff der physiologischen Dominanz, dem die allge- 
meinste Lebenskategorie der Macht als durchaus positiver 
Soziaikategorie zugrunde liegt (11), bedarf unbedingt der Er- 
weitcrung durch den Begriff der pathologischen Dominanz. Erst 
hier«urch wird der Begriff der frd. Zw., ursprünglich an Pflan- 
zeng«llen gewonnen, in das Licht der allgemeinen Pathologie 
gehoben. Erst auf diesem weiten Hintergrunde erhalten die 
Vorgänge bei‘der Lyssa in ihrer wunderbaren, für das Virus 
absolut lebensnotwendigen Koordiniertheit für den Betrachter 
die «rforderliche Plastik. Man wird hier von Besessenheit wie 
von einem Dämon sprechen dürfen, der vermöge eines überaus 
intinen symbiontischen, wenn auch parasitischen Kontaktes 
sich in raffiniertester Weise nervöser Mechanismen und seeli- 
scher Dispositionen seines Opfers zu bedienen weiß. — Das 
Problem der Anpassung mit hoch systematisierten Koadapta- 
tionen, vor das wir hier in radikalster Weise gestellt werden, 
ist trotz aller Schematismen der Erbgenetiker und Neodarwi- 
nisten noch eines der dunkelsten der Biologie — so noch H. 
Driesch kurz vor seinem Tode. J. v. Uexküll sprach im 
Hinblick auf solche Abgestimmtheiten, die sich bloß mechani- 
stischer Erklärung weit entziehen, von einer kompositorischen 
Kontrapunktik seitens der Natur, Franz Büchner, der Patho- 
loge, gleichfalls in das Metabiologische vorstoßend, von dem 
dialogischen Verhältnis des Lebendigen zu seiner Umwelt. 
Kosmos und Leben sind nach ihm die Einheit zweier aufein- 
ander zugeordneter Partner; der Organismus wird zum traum- 
wandlerisch genialen Spieler mit den Kräften seiner Uıinwelt (12). 
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Andernorts (13) habe ich dargetan, daß auch bei den Syphilis- 
erregern eine hochspezialisierte Übertragungsweise in Anpas- 
sung an das gesamte Geschlechts- und Liebesleben des 
Menschen, und zwar in seiner vagierenden Form, unter korre- 
lativer Anpassung auch an die diaplazentäre Übertragung 
zustande gekommen ist. Auch hier dürften, zumal beim Bau der 
breiten Kondylome fremddienliche Mechanismen wesentlich 
mit im Spiele sein (siehe meine Arbeit in dieser Wochen- 
schrift [1953], Nr. 4). DK 616.9 - 022.3 
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8. Blunck, Zool. Anz., 54 (1922), u. v. Linstow, Arch. mikrosk. Anat., ‚51 (1898), S. 726. 
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Neurol. Bd. 1 (1951), Springer-Verlag. — 11. s. Armin Müller, Die Grundkategorien 
des Lebendigen — ein Beitrag zum Problem der Werte, Abhdl. z. Naturphilosophie, 
Bd. III, Anton Hain-Verlag, Meisenheim/Glan (1954). — 12. In Freiburger Dies 


Universitatis (1948/49). — 13. Armin Müller, Syphilis-Metasyphilis — eine medi- 
zinisch-anthropologische Synthese, Stuttgart (1955). 


Summary: Correlative adaptation to the obligatory transmission is 
shown in the bite of ticks, in which the oval infection works as the 
way of transmission. Coordinated adaptations are even found in the 
transmission by bite in trichinosis. This is even more systematical in 
the transmission of Distomum macrostomum through the bite of a 
bird. The directed central or peripheral migration, the elective 
settling in the mucous glands, the specific character of the psychosis 
with extreme biting rage, pharyngeal spasms, and migration instinct 
are indispensable for the spreading by means of new bites. The 
widening of the concept of physiological dominance to that of patho- 
logical dominance is outlined. 


Resume: En plus de la transmission obligatoire par des pigqüres 


d’insectes on trouve chez beaucoup de germes pathogenes comme 


phenomene d’adaptation correlative aussi une infection de l’auf 
(p. ex. dans la spirochetose aviaire). Dejä chez les trichines on trouve 
une adaptation coordonn&e avec la propagation par les morsures. 
Cette adaptation est encore beaucoup plus marqu&e ä la morsure 
d’oiseaux chez le distomum macrostomum. On trouve une adaptation 
developpee au plus haut point chez le virus de la rage oü la morsure 
est indispensable. La progression orientee vers le systeme nerveux 
central et vers la periferie, l’accumulation &lective du virus dans 
les glandes salivaires, le caractere specifique de la psychose caracte- 
risee par des acc&s de fureur accompagn6s d’envies de mordre, les 
crampes du pharynx, la tendance ä errer forment un syndrome par- 
faitement bien coordonne et indispensable pour favoriser la propa- 
gation par de nouvelles morsures. ]l s’agit la d'un ph&nom£ne bio- 
logique general d’opportunite servant ä des fins &trangeres comme 
E. Becher l’a bien demontre pour la galle des vegetaux. 

On expose le concept de dominance physiologique et on l’etant 
a celui de la dominance dans le domaine de la pathologie. 


Anschr. d. Verf.: Berlin SW 29, Lilienthalstr. 18, 


Aus der Medizinischen Universitätsklinik Köln (Direktor: Prof. Dr. med., Dr. rer. nat. h. c. H. W. Knipping) 
Zur klinischen Bewertung von Ultrazentrifugenuntersuchungen der Plasma-Proteine 
von Prof. Dr. med. W. Bolt und Dr. med. A. Bolte (Schluß) 


2. Serum-Eiweiß-Veränderungen primär 
nephrogener Genese 

Wir haben die in der nachfolgenden Tabelle 4 wiedergege- 
benen UZ-Untersuchungen entsprechend der klinischen Ein- 
teilıng der Nephropathien unterteilt. 

Die Sedimentationsanalyse der Seren von Patienten, die an 
einer akuten Glomerulonephritis erkrankt waren, ergab ähn- 
lidı wie bei der Elektrophorese normale Verhältnisse. 


Die chronischen Nephritiden zeigten, wie bei der Unter- . 


suchung des Serums mit anderen Eiweißbestimmungsmethoden, 
aur geringfügige Veränderungen im UZ-Diagramm. Die Ab- 
weichungen sind ähnlich den Werten bei Nephrosklerose. 

Alle Patienten hatten eine akute Glomerulitis durchgemacht, 
die nicht ausgeheilt war, bis auf einen Kranken, bei welchem eine 
akute Erkrankung nicht eruierbar war. Bei 2 Patienten lagen zur 
Zeit der stationären Behandlung präurämische Zustände vor. Bei den 
anderen zwei Kranken wurde die Diagnose auf Grund einer Rest- 
albuminurie, Hyposthenurie und Erythrozyturie gestellt. 


Die Sedimentationsanalyse zeigt in der Hauptsache eine Ver- 
mehrung der schweren und leichten Makroproteine auf nahezu 
das Doppelte. Die übrigen Komponenten waren unverändert. 


Die beiden Nephrosklerosen wiesen im UZ-Diagramm, wie 
schon erwähnt, in etwa mit den chronischen Nephritiden ver- 
gleichbare Verhältnisse auf. 


Klinisch boten diese Fälle neben Hypertonie mit Fundusverände- 
rungen Niereninsuffizienzerscheinungen, wie Retention ausscheidungs- 
pflichtiger Substanzen, Erythrozyturie, Albuminurie und Hyposthen- 
urie. 


Ganz anders verhielten sich die Sedimentationsanalysen bei 
vorwiegend tubulären Nierenschäden. Drei Fälle 


.waren auf Grund des klinischen Bildes als Lipoidnephrosen 


anzusprechen. Es bestanden starke Albuminurie mit entspre- 
chend niedrigen Blut-Eiweiß-Werten und erheblicher Ver- 
änderung der Serumlabilitätsreaktionen sowie der Elektro- 


phorese, ferner ausgedehnte Odeme, sowie Pleuraergüsse und 
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Tabelle 4 
| Elektrophorese A. G. M. X. 
Alb a — a, |Yv—Glb. rel. | | Se | zel.%o | rel.% 
| T | | 
akute Glomerulo- | | | 
nephritis 6,4 57,8 4,6 23 13,1 17,2 4,5 833 | 69 11,4 160 1,4 2,9 
5,8 57,1 4,8 u 13,0 | 17,7 4,5 83,0 8 11,2 17,5: | 1,9 2,8 
| 
chronische Glomerulo- N 
nehpritis 6,0 39,4 6,4 11,7 18,0 42 214 | 4,3 78,5 6,9 14,0 195 |_ 23,8 4,7 
6,8 42,8 4,2 9,7 18,0 4,0 214 | 45 75,8 7,0 14,0 wa | 85 5,6 
53 41,9 4,8 10,5 .17,0 3,8 222 | 45 78,2 7,1 11,0 19,0 | 4,7 6,2 
7,0 40,2 53 11,0 17,5 4,4 21,7 | 45 73,0 7,1 16,8 190 39 6,1 
Lipoidnephrose 3,8 21,0 12,3 21,8 18,5 8,3 18,1 | 47 407 | 70 30,5 17,5 |, 99 20,4 
4,3 23,0 10,8 20,7 20,1 7,9 17,8 | 4,6 42,0 6,9 28,4 180 | 10,0 19,5 
4,4 23,8 10,7 20,7 20,6 8,5 16,0 | 45 39,2 6,9 31,0 18,0 10,5 18,3 
Amyloidnephrose 91 32,8 5,0 | 20.3 19,7 2,0 225 | 45 73,0 7,0 225 18,5 4,3 0,5 
Nephrosklerose 6,5 42,7 5,0 | 10,8 19,5 — 21,7 | 44 835 69 9,5 17,9 6,3 0,8 
6,0 38,0 6,3 11,9 | 180 2,1 23,9 | 4,4 | 80,0 | 69 11,3 150 | 52 3,7 
Glomerulosklerose 3,5 24,8 8,2 228 | 159 9,3 18,5 | 3 | 3 6,8 16,5 170 | 80 - 


Aszites. Die Serum-Cholesterin-Werte waren erheblich erhöht. 
Bei diesen Krankheitszuständen fanden wir die stärksten Ver- 
änderungen aller UZ-Komponenten vor. Die G-Fraktion war 
erhöht, was um so erstaunlicher ist, wenn man diese UZ-Fraktion 
in Beziehung bringt mit dem elektrophoretisch ermittelten nie- 
drigen y-Globulingehalt der Lipoidnephrosen. Die größten 
Veränderungen erbrachten die M- und X-Fraktion, die auf das 
5—b6fache der Normalwerte angestiegen waren. 


Wir untersuchten einen weiteren Patienten mit einer Amy- 
loidnephrose bei tertiärer Lues mit Aortenaneurysma; die 
Diagnose wurde autoptisch bestätigt. Aus dem Sedimen- 
tationsdiagramm ist eine geringgradige Erhöhung der G-Kom- 
ponente und eine Vermehrung der schweren Makroproteine 
zu ersehen. Aus der Tabelle 4 sind vergleichsweise die Elektro- 
phoresewerte zu entnehmen. 

Ein Patient mit einer Glomerulosklerose (Kimmel- 
stiel-Wilson) litt seit 20 Jahren an einem Diabetes melli- 
tus, der frühzeitig mit Insulin behandelt wurde. In letzter Zeit 
waren eine Hypertonie sowie starke Albuminurie und Odem- 
neigung hinzugekommen. Die Blut-Eiweiß-Werte waren stark 
erniedrigt. Die elektrophoretische Differenzierung der Serum- 
proteine erbrachte weitgehende Übereinstimmung mit den 
Bildern bei Lipoidnephrosen. Im Gegensatz zu den Elektro- 
phoresewerten war im UZ-Diagramm ein Unterschied zu den 
nephrotischen Niereninsuffizienzen festzustellen. Die M-Frak- 
tion war deutlich erhöht, während Lipoproteine, die bei den 
Nephrosen nahezu dominieren, nicht nachgewiesen werden 
konnten. Die G-Komponente war, wie bei den Nephrosen, 
höher als man aus den y-Globulinwerten der Elektrophorese 
hätte erwarten können. 

Jahnke und Scholtan suchen eine Erklärung für dieses 
unerwartet hohe Ausfallen der G-Komponente bei Nephrosen 
und Glomerulosklerosen in dem Auftreten von vermehrten 
a-Globulinen, die beim Sedimentationsversuch atypisch mit der 
G-Fraktion sedimentieren. 


3. Serumveränderungen bei Paraproteinosen 


Aus dem uns zu diagnostischen Zwecken zugesandten Serum- 
material und unter den Patienten unserer Klinik konnten wir 
achtmal Plasmozytome bestätigen. 

In allen Fällen waren die charakteristischen röntgenolo- 
gischen Myelombefunde am Skelettsystem und die bekannten 
Veränderungen der Serumproteine elektrophoretisch nad- 
gewiesen worden. Die BKS war regelmäßig stark erhöht, die 
Takatareaktion fiel in allen Fällen positiv aus. Im Elektro- 
phoresebild fanden wir Paraproteine, die in fünf Fällen mit 
den y-Globulinen wanderten und zweimal Fälle, bei denen 
elektrophoretisch sowohl a- als auch f-Globulinvermehrung 
vorlag. Bei einem Patienten mit einem multilokulären Myelom 
erbrachte die elektrophoretische Serumanalyse Plasmozytom- 
eiweißkörper, die mit den ae-Globulinen wanderten. In diesem 
letzten Fall wurde die Diagnose durch Obduktion bestätigt. 


Die UZ-Untersuchungen der Myelomseren zeigten, daß bei 
Vorliegen elektrophoretischer y-Globulinvermehrung diese 
Proteine quantitativ mit der G-Fraktion sedimentieren. Bei 
vermehrtem Vorhandensein sowohl der «- als auch f-Globuline 
fanden wir ebenfalls eine Vergrößerung der G-Komponente, 
jedoch die Menge entsprach nicht der elektrophoretisch nad 
gewiesenen Vermehrung pathologischer Eiweißkörper. Das 
UZ-Diagramm des ae-Plasmozytoms wies eine normale G-Konm- 
ponente auf, während die A-Fraktion vergrößert vorlag. 


Bei Ultrazentrifugenuntersuchungen der Bence-Jones- 
Uroproteine konnten bei allen oben angeführten Myelom- 
fällen nur Harn-Eiweiß-Körper mit sehr niedrigen Sedimen- 
tationskonstanten nachgewiesen werden. Die Sedimentations- 
konstanten lagen zwischen 2,5 und 4,5 S und entsprachen 
Molekulargewichten von etwa 30000 bis 45000. Auf Grund 
dieser Tatsache wurde schon wiederholt diskutiert, ob neben 
der Ausscheidung der körperfremden Plasmozytomeiweißkörper 
durch Filtration die Niere noch aktiv durch proteolytischen 


Tabelle 5 
| | 
| | Ab. | 4 - B |r-ch. 5 rel. % So | rel. | rel. % | rei. 
y-Plasmozytom 
90/130 9,2 22,5 2,6 7 9,2 63,3 4,5 39,6 6,8 59,8 19,0 0,8 0,4 
75/114 10,5 29,8 0,8 3,0 10,3 | 56,7 4,5 44,5 6,9 58,3 19,5 1,4 1,8 
ı 84/120 | 87 | 35,0 2,1 9,3 145 | 43,2 4,7 50,8 7,0 42,5 20,4 1,9 4,7 
55/98 8,6 38,2 2,5 4,8 886 | 46,8 4,4 51,4 6,8 45,8 18,3 0,8 2,0 
' 90/135 9,6 | 26,8 2,1 2,2 10,0 59,0 4,5 42,9 7,0 65,9 17,8 0,6 0,7 
ß-, a-Plasmozytom | 
ı 85/120 86 | 20,5 1,2 0,9 36,0 41,5 4,7 55,8 7,1 40,2 20,5 1,8 22 
| 72/125 90 | 18,7 1,3 2,0 37,3 40,8 4,6 58,5 70 40,0 19,8 0,8 0,8 
a,-Plasmozytom | | 
| 66/122 | 8,8 | 20,8 2,5 49,2 125 | 151 , 45 |, 85,6 6,9 13,4 18,5 0,9 — 
Makroglobulinämie | | | 
(Waldenström) | | | | 
88/137 79 | 36,9 2,8 2,0 48,3 | 100 | 4,5 25,0 6,9 42,2 18,8 32,8 0,5 
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Abbau der Paraproteine in den Eliminierungsvorgang ein- 
greift (Riva, Dialer, Hässig, Jahnke undScholtan). 


3a. Makroglobulinämia Waldenström 


Es gibt Paraproteinosen, die elektrophoretisch mit einer 
starken Vermehrung der Serumeiweißkörper im Bereich der 
„Globuline einhergehen, ohne aber im Sedimentationsdia- 
gramm eine pathologisch vergrößerte G-Fraktion aufzuweisen. 
An Stelle dessen findet man Makroproteine, die in der 18-S- 
Fraktion sedimentieren. Dieses zum erstenmal von Walden- 
ström beschriebene Krankheitsbild betrifft häufiger Männer 
der höheren Altersgruppen. 

Die meist längere Anamnese enthält Schleimhautblutungen und 
mehr oder weniger generalisierte Lymphdrüsenschwellungen. Klinisch 
finde! man oft eine Hepatosplenomegalie, eine mäßige Anämie und 
leicht erhöhte Leukozytenzahlen mit Lymphozytose. Die Anzahl der 
Thron:bozyten, Blutungs- und Gerinnungszeit sowie die Prothrombin- 
werte sind trotz hämorrhagischer Diathese normal. Im Sternalmark 
überwiegen die Iymphoiden Zellformen; Knochenschmerzen werden 
im Gegensatz zum Myelom nicht angegeben. Die Blutsenkung ist 
hochsradig beschleunigt. Die Veränderung der Blut-Eiweiß-Körper 
ist charakterisiert durch eine starke Dys- und Paraproteinämie, die 
oft mit Hyperproteinämie verbunden ist. Bei tiefen Temperaturen 
fallen die hochviskösen Eiweißkörper geleeartig aus. 

Eine ausführliche Zusammenfassung der bis 1952 beschrie- 
benen Fälle wurde von Schaub gegeben. Weitere Miittei- 
lungen stammen von Tischendorfu.a,Heileyer u.a, 
Diaier,Rivau.a, Wuhrmann u.a,Kanzow, Bühl- 
mann, Habichu.a. und Jahnke. 

Im Elektrophoresebild wird eine Zunahme der Proteine im 
»Globulinbereich gefunden und oft auh nah Wiedemann 
eine hohe fe-Zacke. Entscheidend für die Diagnose ist der 
Nachweis von schweren Makroproteinen mit einem Mole- 
kulargewicht von 1000000 durch die Sedimentationsanalyse. 

Hässig fand zusammen mit Wuhrmann und Wunderly, 
daß bei der Makroglobulinämie ein Paraprotein vorliegt, welches 
beim Kaninchen präzipitierende Antikörper erzeugt; die Autoren 
hoffen, aus ihren immunserologischen Untersuchungen eine diagno- 
stisch verwertbare Methode entwickeln zu können. 

Ätiologisch wird die Frage erörtert, ob es sich bei diesem 
Syndrom überhaupt um eine Krankheit sui generis handelt, 
oder ob in diesen Fällen nur ein atypisches Plasmozytom vor- 
liegt. Schaub glaubt aus seinen Knochenmarksbefunden an 
eine reaktive oder neoplastische Reizung des retikulohistio- 
zytären Systems. 

Unter den von uns bisher durchgeführten Sedimentations- 
analvsen fanden wir eine Reihe von Fällen mit einer eindrucks- 
vollen Makroproteinvermehrung. Außerdem hatten wir Ge- 
legenheit, den schon im physiko-chemischen Laboratorium der 
Farbenfabriken Bayer, Wuppertal-Elberfeld, von Scholtan 
beschriebenen Fall einer Makroglobulinämie aus der Med. 
Univ.-Poliklinik Köln (Direktor Prof. Dr. med. Schulten) 
ultrazentrifugisch nachzuuntersuchen. 

Unter 25 Seren, die uns wegen Verdachts auf eine Waldenströmsche 
Krankheit zur Sedimentationsanalyse zugesandt wurden, konnten 
wir z.B. folgenden Fall einer Makroglobulinämie bestätigen, der uns 
von der Med. Universitätsklinik Leipzig (Dir.: Prof. Dr. med. Bür- 
ger; zur Untersuchung eingesandt wurde. 

Bei dem Patienten bestanden Schleimhautblutungen und generali- 
sier'e Lymphdrüsenschwellungen; die Leber und die Milz waren 
deutiich vergrößert, die Temperaturen waren subfebril. Im Blut- 
bild bestand eine Anämie mit Leuko- und Lymphozytose. Die BKS 
war stark erhöht. Das Sternalmark wurde nicht untersucht. Die Serum- 
Eiw:iß-Werte lagen bei 7,9g°/o und die elektrophoretische Differen- 
zierıng der Proteine erbrachte eine starke Erhöhung der f-Globuline 
unter erheblicher Abnahme der y-Globuline. Knochenveränderungen 
waren nicht nachweisbar und Bence-Jones-Eiweißkörper wurden im 
Harn nicht gefunden. 

In UZ-Diagramm lag eine eindeutige Vermehrung der 
M-Komponente auf 32,8 rel. %/o vor, während die A-Kompo- 
nenie klein war und die G-Fraktion mit 42,2 rel. °/o als erhöht 
angesehen werden mußte. 

Bis zur Drucklegung dieser Arbeit haben wir in 15 Fällen Makro- 
globulinämien nachweisen können, über die im einzelnen an anderer 
Stelle berichtet werden soll. 
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Nach Schaub gibt es eine „very small macroglobulinaemia”, bei 
der eine nachweisbare Makroproteinvermehrung fehlt. Es bleibt 
festzustellen, ob man diese Fälle noch zu dem Waldenströmschen 
Syndrom rechnen soll, da man doch, so lange keine immunserolo- 
gischen Reaktionen durchgeführt werden können, kein rechtes Kri- 
terium für diese Diagnose hat. 


Auc wir hatten unter den Seren, die uns von auswärts 
zugeschickt wurden, Fälle von Hyperproteinämien mit nur 
geringer Vermehrung der Makroproteine und großer G-Kompo- 
nente. Elektrophoretisch bestand in diesen Fällen allgemein 
eine Hypalbuminämie und eine y-Globulinvermehrung auf 
60—70°/o. Da keine Skelettveränderungen oder andere Sym- 
ptome für ein Myelom sprachen, aber Schleimhautblutungen 
und Blutbild- sowie Knochenmarkveränderungen wie beim 
Waldenströmschen Syndrom vorlagen, wurde in diesen Fällen 
die UZ-Untersuchung des Serums erbeten. 


Diese Ausführungen sollen genügen, um zu zeigen, wie 
schwierig mitunter die Diagnose einer Waldenströmschen 
Krankheit selbst mit Hilfe der Ultrazentrifuge ist. 


DK 612.398.12 - 076 
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Summary: The authors report on sedimentation analyses of normal 
and pathological human sera by means of the ultra-centrifuge. The 
results are compared with the findings of paper-electrophoresis. The 
possibilities and limits of clinical examinations by this means are 
outlined. 

The sedimentation constants are unchanged except for slight 
variations and represent a characteristic value for the individual 
fractions. The relative percentage contents of serum protein com- 
ponents show a different behaviour. 

In diseases with alterations of the serum protein composition a 
quantitative shift of the four ultra-centrifuge components can be 
noted. Several electrophoretic alterations, which usually are difficult 
to identify, can be differentiated by means of the ultra-centrifuge 
test. However, the ultra-centrifuge tests revealed. no changes of 
serum proteins specific for one or the other disease, which might 
allow herefrom the establishment of a clear diagnosis. 

In all diseases with an increase of y-globulin as determined by 
electrophoresis an increase of the G-component was noted with a 
simultaneous decrease of the A-fraction. This behaviour of the serum 
proteins was found by the authors in cases of chronic hepatopathies 
and nephropathies and was particularly marked in cases of y-plasmo- 
cytoma. Changes of the macro-protein fractions M and X were found 
much more seldom. In cases of nephrosis, nephrosclerosis, and liver 
cirrhosis a marked but slighter increase of these components with 
mostly simultaneous increase of f,-globulin was noted in the electro- 
phoretic diagram. A strong increase of the M-component in the 
sedimentation test is part of the syndrome of the disease described 
by Waldenström. A clear increase of lipoproteins, as it was assessed 
by the increase of the X-fraction in the ultra-centrifuge diagram, 
was noted in cases of lipoid-nephrosis and diabetes. 


Resume: On expose les resultats d’examens de serums humains 
normaux et pathologiques apres ultracentrifugation (UC). On compare 
ces resultats ä ceux des examens &lectrophoretiques sur papier. 
A cette occasion on &crit les possibilites et les limites des examens 
par UC. 

Les constantes de sedimentation sont, ä part de petites variations, 
des grandeurs invariables, caracteristiques pour chaque fraction. 
Il en va autrement pour les pourcentages relatifs des composantes 
des proteines seriques qu’on peut calculer d’apres la surface incluse 
dans le diagramme d’UC. 


— 
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On donne les moyennes des constantes de sedimentation et des 
valeurs relatives des volumes des fractions obtenues a partir de 
9 serums normaux dans des conditions standardisees. 

(Pour les valeurs numeriques, voie le resume allemand.) 

Dans les maladies accompagnees de changements de la compo- 
sition des prot&eines seriques on peut observ&e des deplacements 
quantitatifs des 4 constituants d’UC. On a ainsi pu mettre en &vi- 
dence par UC quelques variations des proteines et des lipoproteines 
seriques qui ne se laissent pas objectiver par &lectrophorese. Pour- 
tant les examens par UC n’ont pas permis de mettre en &vidence 
des alterations specifiques des proteines seriques permettant de 
poser le diagnostic d’une maladie determinee. 

Dans toutes les maladies s’accompagnant d’une augmentation des 
y-globulines demontrees par &lectrophorese on a trouve dans le 
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diagramme d’UC une augmentation de la composante G et une 
diminution de la composante A. On a retrouv& ce rapport des 
proteines sanguines dans les h&patopathies chroniques, les nephro- 
pathies et surtout dans les plasmocytomes y. Les fractions macro- 
proteiniques M et X etaient beaucoup plus rarement alter&es. Une 
nette augmentation, bien que legere, a et& trouvee dans les nephro- 
ses, les nephroscleroses et les cirrhoses hepatiques, elle s’accom- 
pagne generalement d’une augmentation des +-globulines ä l’electro- 
phoröse. La fraction M est fortement augmentees dans la maladie 
decrite par Waldenström (macroglobulinemie). On a pu montre qu'il 
existait une augmentation nette des lipoproteines, par une augmen- 
tation de la fraction X du diagramme de 1'UC, dans les n&phroses 
lipoidiques et le diabete sucre. f 


Anschr. d. Verf.: Köln-Lindenthal, Medizinische Universitätsklinik Lindenburg, 


Ärztliche Fortbildung 


Aus der Städt. Kinderklinik Krefeld (Chefarzt: Prof. Dr. med. H.-R. Wiedemann) 
Geschlechtsbestimmung aus dem Blutbilde *) 


Grundlagen — Anwendung — Bedeutung 
von H.-R. Wiedemann, Drr. med. H. Romatowski und M. Tolksdorf 


Zusammenfassung: Die von W. M. Davidson und D. R. 
Smith ausgehend von den Barrschen Untersuchungsergeb- 
nissen entdeckte, 1954 publizierte und in der Folge von uns 
und anderen Autoren vollauf bestätigte Möglichkeit der Ge- 
schlechtsbestimmung aus dem Leukozytenkernbilde wird zu- 
nächst durch Schilderung der Morphe der wichtigsten Kern- 
anhängsel der neutrophilen Granulozyten, durch Hinweise auf 
das Vorgehen in praxi und durch differentialdiagnostische 
Angaben näher dargelegt. Anwendung und Bedeutung des — 
bisher noch auf Empirie beruhenden — Verfahrens liegen vor- 
erst ganz in erster Linie auf dem Gebiete des Zwittertums. 
Nach Herausstellung verschiedener Nachteile der Barrschen 
hautbioptischen Bestimmungsmethode des chromosomalen Ge- 
schlechts wird über das — u.W. z.Z. einzig dastehende — 
Untersuchungsgut von weit über 150 hämatomorphologischen 
Geschlechtsbestimmungen bei im Bereich der körperlichen 
Geschlechtsentwicklung oder der Psychosexualität abnormen 
Probanden (Hermaphroditismus, Gonadendysgenesie, Homo- 
sexualität, Transvestitismus) berichtet. Es wird die Zuverläs- 
sigkeit der angewandten Methode herausgestellt und der 
praktische Wert der chromosomalen Geschlechtsbestimmung, 
insbesondere gegenüber zwittrigen Individuen im frühesten 
Kindesalter, hervorgehoben. 


Grundlegend im Sinne des Wortes für die Möglichkeit der 
Geschlechtsbestimmung auh aus demBlutbilde 
waren die seit 1949 publizierten Forschungsergebnisse des 
kanadischen Anatomen Barr und seiner Mitarbeiter. Barr und 
sein Mitarbeiterstab haben das große und noch längst nicht 
genügend gewürdigte Verdienst festgestellt zu haben, daß das 
Geschlecht zahlreicher Tiere (von denen hier nur Frettchen, 
Katze, Hund und Affe genannt seien) und auh des Men- 
schen mikroskopisch an den Zellkernen verschiedenster Ge- 
webe erkannt werden kann. Und zwar fanden sie als morpho- 
logisches Sexualmerkmal weiblicher Prüflinge einen 
intranukleären, mit basischen Farbstoffen intensiv färbbaren 
und speziell bei Anstellung der Feulgenschen Kernreaktion 
positiv reagierenden, d. h. Farbstoff annehmenden, kleinen 
rundlichen Chromatinkörper von etwa 1 « Durchmesser, der bei 
manchen Tieren und Geweben in enger Nachbarschaft zum 
(Feulgen-negativen) Kernkörperhen liegt und demgemäß 
„Nukleolussatellit“ benannt wurde (Abb. 1), weit häufiger aber 
ohne derartige Lagebeziehung dicht unter der Kernmembran 
gelegen ist und heute allgemein als Geschlechtschro- 
matin bezeichnet wird. 

Die Entdeckung der kanadischen Forscher hat erstaunlicherweise 
zunächst keineswegs das verdiente Aufsehen erregt; erst in den 


*) Auf Wunsch der Schriftleitung und unter Verwendung eines von dem einen 
von uns (W.) auf Aufforderung der Nordwestdeutschen Gesellschaft für Gynäkologie 
am 21. 4. 1956 in Bad Pyrmont erstatteten Referates sowie eines auf Aufforderung 
der Medizin. Akademie am 16. 5. 1956 in Erfurt gehaltenen Vortrags. 


letzten Jahren und nachdem aus dem Barrschen Arbeitskreise selbst 
längst sehr umfangreiche Untersuchungsreihen und -befunde vorliegen, 
häufen sich die Bestätigungen, Erweiterungen und praktischen An- 
wendungen dieser Erkenntnisse, vor allem im englischsprechenden 
Ausland. 


(Aus „Die Umschau“, 1955, H. 24.) 


Abb. 1: Nervenzellen der Katze, links bei einem weiblichen Tier, rechts bei einem 
männlichen. Der kleine Pfeil in dem linken Zellkern deutet auf den Satelliten des 
Kernkörperchens. Im Zellkern der rechten Zelle fehlt der Satellit 


Die Grundlage des mikroskopisch erfaßbaren Unterschiedes 
zwischen Kernen von in Teilungsruhe befindlichen Körperzellen 
weiblicher und männlicher Prüflinge gewisser Tierarten sowie 
des Menschen wird verständlicherweise in der Unter- 
schiedlichkeit der Geschlechtschromosomen 
gesucht. Bestimmte Abschnitte der Geschlechtschromosoinen 
bleiben, wie aus Untersuchungen deutscher Forscher bereits 
seit längerem bekannt, in den Ruhekernen kompakt; mit der 
Feulgenschen Kernreaktion lassen sich diese Anteile färberisc 
herausheben. Das — wie bereits erwähnt Feulgen-positive — 
sog. Geschlechtschromatin weiblicher Körperzellen wird nun 
nach Barrs Annahme durch Verschmelzung eben dieser 
heterochromatishen kompakten Abschnitte der beiden X- 
Chromosomen gebildet, während der entsprechende XY-Kom- 
plex männlicher Körperzellen wohl infolge der wesentlich ge 
ringeren Masse der kompakten Anteile keine entsprechend auf- 
fällige Chromatinzusammenballung bewirkt. Unterscheiden sid 
die Geschlechtschromosomen bez. der Größe ihrer färbbaren 
heteropyknotischen Abschnitte bei einer Tierart jedoch nid! 
wesentlich — das ist z.B. bei gewissen Arten der Taufliege 
Drosophila der Fall — so entfällt damit die Möglichkeit der 
Geschlechtsuntersheidung an Ruhekernen von Körperzellen 
(vgl. Th. Lüers [1, 2]). Auch bei Maus, Ratte, Hamster, Meer- 
schweinchen und anderen Tieren ließ sich ein Geschlechtsunter- 
schied in den Körperzellen bisher nicht feststellen. 
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Näher kann hier auf diese grundsätzlichen Fragen nicht eingegangen 
werden. Es sei jedoch bemerkt, daß die Barrschen Deutungen u.E. 
auf die Dauer nicht unwidersprochen bleiben werden, da sich bei 
näherer Betrachtung manche Schwierigkeiten ergeben. Barr selbst 
ließ noch offen, „wie weit noch nicht erfaßte unterschiedliche zell- 
physiologische Faktoren die bisher aufgedeckten Größenunterschiede 
des Geschlechtschromatins in den Körperzellen männlicher und weib- 
liher Individuen beeinflussen können“ (nach Th. Lüers). 


Im Juli 1954 hat nun Davidson (4) von der Universität 
London, ein anerkannter Hämatologe, zusammen mit seinem 
Mitarbeiter Smith im British Medical Journal über ein 
morphologisches Sexualmerkmal in den polymorphkernigen 
Granlozyten der Frau berichtet. Die englischen Autoren sind 
von “en Barrschen Untersuchungen ausgegangen, haben sich 
den neutrophilen segmentkernigen Leukozyten in gewöhn- 
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jüngerer Zeit (und selbstverständlich auch wieder in Blind- 
versuchen) sichere „Trommelschlegel“-Exkreszenzen über zahl- 
reiche weibliche Frühgeborene (von minimal 770g) bis zu 2 
weiblichen Föten des mens IV herab nachweisen können’). 

Diese „drumsticks“, die wir also— stets in der Einzahl?) — in manchen 
reifen neutrophilen Segmentkernigen (gelegentlich aber auch schon 
bei einem stabkernigen Neutrophilen und zuweilen bei eosinophilen 
Zellen) finden, haben, bei mehr ovaler Form, eine Kopflänge von 
etwa 24; ihr Kopfdurchmesser beträgt, wie schon erwähnt, durch- 
schnittlich 1,5 4. Sie sind sehr kompakt, farbintensiv und Feulgen- 
positiv (9). Davidson möchte sie als „Geschlechtschromatin” etwa 
in dem oben berührten Sinne der XX-Chromosomenkombination an- 
sprechen. Wir müssen diese Frage kompetenterer Seite zur Ent- 
scheidung überlassen, doch haben auch wir (6) angenommen, daß der 
„drumstick“ doch wohl eine morphologische Auswirkung der XX- 
Kombination darstelle. 


Abb. 2: Charakteristische Trommelsclegel („drumsticks“); die zarte Verbindung zum Kernsegment ist teilweise schwer erkennbar 


lihen, wie üblich kombiniert gefärbten Routine-Blutausstrichen 
zugewandt und das entdeckt, wonach sie suchten und was all 
den unzähligen Blutbildbetrachtern vor ihnen entgangen ist. 
Und zwar fanden sie ausschließlich in den genannten Zellen 
des weiblichen Geschlechts charakteristische, der Form nach 
von ihnen als „drumsticks“, zu deutsch Trommelschlegel, be- 
zeichnete Kernanhängsel (Abb. 2)!): in der Einzahl vorliegende, 
zartstielig mit einem Zellkernsegment verbundene, einen Durch- 
messer von etwa 1,5. aufweisende, solide und sich intensiv 
basophil anfärbende Chromatinkörper. Im Durchschnitt wurden 
auf 227 neutrophile Segmentkernige 6 derartige Exkreszenzen 
nachgewiesen. 

Auch die Befunde von Davidson und Smith sind, obwohl auf 
ihre naturwissenschaftlich-theoretische wie auch vorauszusehende 
große klinische und wahrscheinlich auch forensische Bedeutung im 
gleichen Heft des British Medical Journal bereits vom Herausgeber 
aufmerksam gemacht wurde, offenbar zunächst nicht voll nach Ver- 
dienst gewürdigt worden — hätten doch sonst zumindest in England 
selbst in Kürze Mitteilungen über das Ergebnis systematischer Nach- 
prüfungen erscheinen müssen und können! Als zu Anfang Oktober 
1955 aus unserer Klinik eine volle Bestätigung der Davidson-Smith- 
schen Befunde in der Klinischen Wochenschrift (5) erschien, erhielten 
wir 6 Wochen darauf ein Schreiben der beiden Engländer mit dem 
Ausdruck ihrer Befriedigung und Freude über dieses „first confirma- 
tory paper“, Inzwischen sind [abgesehen von unseren eigenen 
weiteren einschlägigen Mitteilungen (6, 7)] im Januar 1956 gleichzeitig 
von Kosenow und Scupin (8), Münster, und Sun und Rakoff 
(9, Philadelphia, und in jüngster Zeit auch noch von v. Harnack 
und Strietzel (10), Th. Lüers (3) und Kosenow (11) wert- 
volie Arbeiten über die Geschlechtsbestimmung aus dem Blutausstrich 
nacı dem Vorbild der englischen Forscher erschienen. 


Von allen genannten Seiten wurden und werden die 
Davidson-Smithschen Befunde und Angaben voll be- 
stätigt; insgesamt sind von verschiedenen Untersuchern 
vieie Hundert Normalpersonen beiderlei Geschlechts und aller 
Altersstufen im Blindversuch an nicht näher bezeichneten, wie 
üblich gefärbten Blutausstrichen ausnahmslos richtig als männ- 
lich oder weiblich erkannt worden. Wir selbst (12) haben in 


!) Den Herren Dr. med. Hienz (Patholog. Univ.-Institut Heidelberg), Dr. med. 
Peter (Patholog. Institut Krefeld) und Dr. med. Simmes (Zentralröntgeninstitut 
Krefeld) danken wir bestens für die Anfertigung zahlreicher Mikroaufnahmen. 


ö 


"diagnose — gelungen (12, 


Bewunderungswert ist, wie die englischen Hämatologen 
wirklich alles Wesentliche bereits erfaßt haben, und das be- 
deutet vor allem die sorgfältige Abgrenzung der „drumsticks“ 
von zahlreichen anderweitigen mehr oder minder ähn- 
lichen Kernanhängseln der segmentkernigen Leukozyten, die 
bei beiden Geschlechtern, wenn auch in recht unterschied- 
licher Häufigkeit, vorkommen. Abbildung 3 zeigt einen 
„drumstick“* und zusätzlich eine andere Kernexkreszenz, ein 
„small club“, eine kleine Keule. Die small clubs kommen 
in verschiedenen, aber stets unterhalb der von drumsticks, in 
der Regel unter 1. Durchmesser liegenden Größen bei beiden 
Geschlechtern vor, sind jedoch beim männlichen Geschlecht 
zweifellos weit häufiger; sie sind nicht selten in einer Zelle in’ 
der Mehrzahl vorhanden und werden von Sun und Rakoff 
(9) als Feulgen-negativ angegeben (vgl. aber Th. Lüers [3]). 
Größere small clubs (vgl. Abb. 4; es gibt noch größere!) 
können irrtümlich für „drumsticks“ gehalten 
werden und es ist sicher richtig, grade bei Blutausstrichen, 
in denen die — wie schon erwähnt gleichsam „androtropen" — 
kleinen Keulen gehäuft vorliegen, vereinzelte größere Elemente 
mit aller Vorsicht zu betrachten, evtl. auch das Okularmikro- 
meter zur Hilfe zu nehmen und unter 1,54 im Durchmesser 
liegende Anhängsel nicht als drumsticks zu akzeptieren. — 


®2) Eine vorgeburtliche Geschlechtsdiagnose aus dem Blute 
der Frucht bedarf keiner Erörterung. Dagegen findet die Frage der pränatalen Ge- 
schlechtsbestimmung durch Nachweis von Sexualchromatin in den korpuskulären 
Fruchtwasserbestandteilen weiblicher Kinder z.Z. ein sehr lebhaftes grundsätzliches 
wissenschaftliches Interesse. Dieser Nachweis ist — mit zutreffender Gesclects- 
13—15); praktische Bedeutung kann dem freilich wohl 
bestenfalls für gewisse Fälle in der Veterinärmedizin zukommen. 


®) Bei Prüfungen auf „Geschlechtschromatin“ in Ruhekernen von Körperzellen 
gewisser Drosophila-Arten fand Th. Lüers gelegentlih in einem Zellkern einen 
Doppelsatelliten. Uns sind im menschlichen Blut — es sei hier ganz davon 
abgesehen, ob oder wieweit „Nukleolus-Satellit” und „drumstick“ vergleichbare 
Erscheinungen sind — nie 2 „Trommelschlegel“ in ein- und derselben Zelle begegnet. 
Möglicherweise hat aber Oehme, Leipzig, etwas derartiges beobachtet, und zwar 
im Blut von Frühgeborenen wie auch von Kaninchen (deren Leukozyten-Morphe 
einschl. der zur Rede stehenden Kernanhängsel den Verhältnissen beim Menschen 
weitgehend entspricht [vgl. 3]); auf einem uns übersandten Foto ließ sich das Vor- 
liegen von gleichzeitig 2 drumsticks nicht sicher ausschließen. Es ist in diesem Zu- 
sammenhang von Interesse, daß im Blut von Frühgeborenen und jüngsten Säuglingen 
die charakteristischen Kernexkreszenzen deutlich häufiger als im späteren Alter sind, 
wie es v. Harnack und Strietzel (10) jüngst herausgestellt haben (und wie 
es auch unseren Beobachtungen voll entspricht). — Ganz abgesehen von Schwierig- 
keiten der theoretischen Deutung wird man aber im Hinblick auf gegebene Ver- 
wechslungsmöglichkeiten mit anderweitigen Kernanhängseln (vgl. im Haupttext 
weiter unten) der Frage des Vorkommens von 2 „Trommelschlegeln“ in einer Zelle 
mit höchster Reserve begegnen müssen. 
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Eine weitere wichtige Anhängselgruppe sind die „sessile 
nodules“, breitbasig aufsitzende, häufig chromatinreiche 
Knötchen (Abb. 5). Auch diese kommen bei beiden Geschlech- 
tern, aber nun deutlih häufiger beim weiblichen 
Geschlecht vor! Kosenow und Scupin (8) fanden 


Abb. 3: Trommelschlegel („drumstick*) und kleine Keule (small club“) 


diese Elemente so stark überwiegend bei weiblichen Probanden, 
daß sie sie gleichsinnig mit der typischen Trommelschlegel- 
form zu bewerten empfehlen; die Autoren geben Hinweise zur 
quantitativen Auswertung des Befundes an bisher genannten 
Kernexkreszenzen für den Einzelfall. 


Abb. 4: Größeres „small club“ 


Weiterhin sind anzuführen die minor lobes, kleine, stets 
durch 2 Substanzbrücken mit den benachbarten Segmenten ver- 
bundene Kernlappen (Abb. 6). Ein solches (in der Regel natür- 
lich den „drumsticks“ größenmäßig weit überlegenes und zudem 
viel lockerer strukturiertes) Element kann gelegentlich doch 
einmal — bei besonderer Kleinheit und Nichtdarstellung einer 
der beiden Substanzbrücken — zur Verwechslung mit einem 
„ITrommelschlegel” Anlaß geben. — Schließlich gibt es die 
insgesamt sehr seltene, von Davidson wie auch von uns 
eher bei männlichen Probanden beobachtete Erscheinung des 
sog. „racket“, der tennisschlägerartigen Exkreszenz, eines 
nach Form wie Größe den drumsticks durchaus entsprechenden 
aber zentral aufgehellten Gebildes, wie es Abb. 7 aus dem Blut- 
ausstrich eines Knaben zeigt. — Also eine zunächst etwas ver- 
wirrende Vielfalt von Kernanhängseln (Kosenow und 
Scupin haben sie in eigener Weise gruppiert und bezeichnet) 


Abb. 5: Breitbasig aufsitzende Knötchen („sessile nodules“) 
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— um so bewundernswerter aber ist de Davidson-Smith- 
sche Entdeckung und die für biologische Untersuchungen außer- 
ordentliche Treffsicherheit der Methode! 


Nun zur Praxis! Es sollen je Präparat einige Hundert, in der 
Regel 500, reife neutrophile Segmentkernige inspiziert wer- 
den®). Nach einer Prägung des einen von uns (R.) kann man 
— ganz allgemein gesehen und bei beiden Geschlechtern sowie 
in allen Altersstufen — zwischen anhängselfreudigen und 
nicht anhängselfreudigen Blutproben bzw. Präparaten unter- 
scheiden. Was dieser bemerkenswerten Unterschiedlichkeit 
letztlich zugrunde liegen könnte, steht hier nicht zur Diskus- 
sion. Nach einer sich immer wieder als richtig erweisenden 
Aussage Davidsons lassen sich bei weiblichen Probanden 
und Durchsicht von 500 Polymorphkernigen in der Regel leicht 
6 typische „drumsticks“ nachweisen. Im Durchschnitt einer 
großen Untersuchungsreihe fanden wir (ähnlich wie die eng- 
lischen Autoren) etwa 12 Trommelschlegelexkreszenzen auf 
500 Segmentkernige bei weiblichen Prüflingen. Im einzelnen 
aber schwankt die drumstick-Häufigkeit zwischen einigen 
wenigen und 30, 40 bis über 60 auf die ebengenannte Leuko- 
zytenzahl. Bei jüngsten Kindern finden sich die höchsten Werte 
(vgl. v. Harnack und Strietzel [10]); wir zählten bis 110 
Trommelschlegel/500 bei Frühgeborenen. Nur ganz selten ein- 
mal mußten wir Hunderte von Segmentkernigen mehr inspizieren, 
um die für eine weibliche Geschlechtsdiagnose 
zu fordernde Zahl von etwa 6 eindeutigen 
drumsticks zu erreichen. — Auch nach unseren Erfahrungen 
spricht eine Häufung von small clubs in einem Präparat zu- 
gunsten des männlichen, eine größere Anzahl von sessile 
nodules dagegen mit Davidson und vor allem Kosenow 
zugunsten des weiblichen Geschlechts. Es sei betont, daß wir 
dem aber nur einen Indiz-Charakter zuerkennen können, nicht 
mehr! Entscheidend für die Geschlechtsdiagnose bleibt nadı 
unserer Erfahrung der Nachweis bzw. die Nichtnachweisbar- 
keit der typischen Trommelschlegelexkreszenzen. 


Abb. 7: „racket” 


“) Man benötigt gute und einwandfrei gefärbte Blutausstriche, die natürlich nicht 
zu zellarm sein und ebensowenig eine starke Linksverschiebung aufweisen dürfen. 
an fremde Untersucher sollten grundsätzlich mehrere, ungefärbte 


Bei 


Ausstriche in bruchsicherer Verpackung geschickt werden! 
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Davidson und Smith, wir selbst (in unseren ersten Arbeiten 
[5, 6]) und jüngst auh Sun und Rakoff (9) haben die „drumsticks“ 
als für das weibliche Geschlecht spezifische Kernanhängsel gewertet. 
Bereits 1955 haben wir (7) jedoch festgestellt, daß zumindest morpho- 
logisch von ihnen nicht abzugrenzende Exkreszenzen ganz vereinzelt 
auch bei männlichen Individuen vorkommen; Kosenow und Scu- 
pin (8) haben sich dann — mit der zusätzlichen Bemerkung, daß 
diese Elemente bei männlichen Probanden allerdings „anscheinend 
oft weniger farbintensiv” seien — entsprechend geäußert (vgl. auch 
Th. L.üers [3]). Auf eine theoretische Betrachtung der damit auf- 
gewc:fenen Fragen sei hier verzichtet, weil unsere Wissensgrund- 
lagen z.Z. kaum eine vorläufige Beantwortung zuzulassen scheinen. 
Für die Praxis jedoch sei folgendes gesagt: Findet man einmal unter 
800 cder gar 1000 Segmentkernigen einen ganz vereinzelten typisch 
ersch-inenden Trommelschlegel, so ist dieses morphologisch vielleicht 
wirk/ich davon nicht unterscheidbare Gebilde nicht als „drumstick“ 
zu akzeptieren, sondern als wesensunterschiedliches Element zu ver- 
däch‘igen (sei es, daß hier einmal ein minor lobe in drumstick-Größe, 
relat:v starker Dichte und Nichterkennbarkeit der 2. Substanzbrücke, 
sei cs, daß hier ein ganz besonders groß ausgefallenes small club 
vorliogen könnte)! Berücksichtigt man dies und vor allem die schon 
erwähnte Regel, daß für die blutmorphologische Diagnose eines weib- 
liche: Geschlechts 5—6 eindeutige drumsticks vorliegen sollen, so 
werden Fehlbeurteilungen vermieden! Diesem wichtigen 
Zwe:x dient weiterhin, daß man die gar nicht so seltenen, als ange- 
lagerte oder teilweise von Kernsegmenten überlagerte Trommel- 
schlejel imponierenden Chromatinkörper grundsätzlich nicht werten 
soll, ebenso wie in 'gequetschten Zellen liegende noch so drumstick- 
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verdächtige Exkreszenzen selbstverständlich keinesfalls berücksichtigt 
werden dürfen. Zu dem von Kosenow empfohlenen und begründeten 
Vorgehen, gewisse sessile nodules gleichsinnig mit der typischen 
Trommelschlegelform zu bewerten, haben wir uns nach unseren 
Beobachtungen aus — vielleicht übertriebener — Vorsicht nicht ent- 
schließen können. 

Nach dem Vorstehenden bedarf es wohl keiner Betonung 
mehr, daß die Geschlechtsbestimmung aus dem Blutausstrich 
einer gründlichen Einarbeitung des Untersu- 
chers bedarf und daß insbesondere verantwortungsvolle Ge- 
schlechtsbestimmungen aus dem Blute abnormer Probanden nur 
nach Erwerb einer längeren Erfahrung vorgenommen werden 
dürfen, demnach also keineswegs von beliebiger Seite akzep- 
tiert werden können. — Wir benötigen nach unseren bisher 
mehreren hundert Geschlechtsbestimmungen im allgemeinen 
wenigstens 1 Mikroskopierstunde je Untersuchung, und es ist 
unwahrscheinlich, daß wir im Laufe weiterer Erfahrung und bei 
noch größerer Routine werden wesentlich schneller arbeiten 
können’). (Schluß folgt) 


Anschr. d. Verff.: Krefeld, Städt. Kinderklinik, Marianne-Rhodius-Str. 20. 


5) Kosenow (11) hat jüngst über Geschlechtsbestimmung im Leukozytenkon- 
zentrat berichtet. Dieses Vorgehen bringt eine Zeitersparnis und erscheint für 
spezielle und Zweifelsfälle als gut brauchbar und ein Fortschritt. Andererseits wird 
eine Reihe von Nachteilen des Verfahrens — genannt seien nur die Notwendigkeit 
der Entnahme von 5ccm Venenblut sowie die Gebundenheit der ganzen längeren 
Vorbereitung an die Klinik und an geschulte Kräfte — vom Autor selbst angeführt; 
„der Großteil der Untersuchungen bleibt natürlih dem gewöhnlichen peripheren 
Blutausstrich vorbehalten“. 


Therapeutische Mitteilungen 


Aus der Landesheilanstalt Lengerich (Westf.) (Direktor: Obermedizinalrat Dr. H. Merguet) 
Erfahrungen bei der Behandlung psychisch Kranker mit Serpasil 


von Dr. med. H.-J. Hildebrand 


Zusammenfassung: Es wird über die Anwendung eines neuen 
Medikamentes „Serpasil” (einem Reinalkaloid aus der Rau- 
wolfia serpent. Benth. mit der chemischen Bezeichnung Reserpin) 
in der Behandlung psychischer Kranker berichtet. Dabei konnten 
wir bei erregten Geisteskranken verschiedener Genese (vor- 
wiegend Schizophrene) eine Beruhigung und Entspannung er- 
zielen, die bis zur Schläfrigkeit ging. Als wichtigste Wirkung 
sehen wir die Dämpfung der affektiven Spannungen und Hand- 
lungen im Sinne einer Ausgleichung an. Mit ihr verloren die 
sonstigen psychischen Störungen (wie dieHalluzinationen, Wahn- 
ideen, Verwirrtheitszustände und ängstliche Unruhe) ihre Inten- 
sität. Auch bei chronischen Kranken konnten wir mit Serpasil 
eine Besserung erreichen, die auch nach Absetzen des Mittels 
über längere Zeit anhielt, was vorher mit anderen Mitteln in 
diesem Umfang nicht zu erreichen war. Die therapeutische Dosis 
muß bei den einzelnen Patienten immer wieder neu eingestellt 
werden, da die Kranken individuell darauf ansprechen, um die 
gewünschte therapeutische Wirkung zu erzielen. Auch bei 
längerer Behandlungszeit trat keine Gewöhnung ein, so daß 
die Dosis nicht erhöht zu werden brauchte, auch nicht, wenn 
nach längerem Absetzen mit einer erneuten Kur begonnen 
werden mußte. Wir möchten noch besonders darauf hinweisen, 
daß es angezeigt ist, nach erzielter Besserung noch längere Zeit 
kleinere Serpasilmengen (1—2 mg/die) als Erhaltungsdosis zu 
geben, 

Wir halten nach über 16monatiger Behandlungs- und Beobach- 
tungszeit das Serpasil für eine wertvolle Bereicherung unserer 
medikamentösen Mittel zur Behandlung psychisch Kranker. Ob 
sich für das Serpasil eine besondere Indikation hinsichtlich 
bestimmter psychischer Krankheiten herausstellen wird, ver- 
mögen wir nach den bisherigen Erfahrungen noch nicht zu sagen. 


In den letzten Jahrzehnten sind in der Behandlung psychisch 
Kranker durch verschiedene körperliche Behandlungsmethoden 
ermutigende Erfolge erzielt worden. Es sei nur an die Einfüh- 
rung der Cardiazolkrampfbehandlung durch Meduna, an die 
Elektrokrampfbehandlung durch Cerletti und an die Insulinkur 
durch Sakel erinnert. In der jüngsten Zeit ist die Therapie der 
Psychosen durch die Einführung der Phenothiazinderivate 
(dessen pharmakodynamische Wirkung man mit „Neuroplegie“ 
bezeichnet) bereichert worden. 


6* 


In Indien wurden nun bereits vor mehreren Jahren — lange 
vor der Einführung der Phenothiazinderivate in die allgemeine 
und insbesondere in die Behandlung psychisch Kranker — Be- 
richte über eine neue Behandlung von Geisteskranken ver- 
öffentlicht. Es handelte sich hierbei um Untersuchungen mit dem 
in der Volksheilkunde schon lange bekannten und verwendeten 
Tee aus der Wurzel der Rauwolfia serpentina Benth. Dabei 
wurden beruhigende Wirkungen bei der Unruhe agitierter 
Geisteskranker erzielt. Es wurden dabei außerdem blutdruck- 
senkende Wirkungen beobachtet. Eingehende pharmakologische 
Untersuchungen konnten zeigen, daß diese Wirkungen, zu 
denen noch Bradykardie, Senkung der Körpertemperatur, ver- 
mehrter Appetit und Abführwirkungen hinzukamen, besonders 
durch das Alkaloid Reserpin (mit dem Handelsnamen „Ser- 
pasil“) hervorgerufen ‘werden. Im Verlaufe der klinischen 
Prüfung des Serpasils bei Hypertonikern konnte die hypno- 
tische Wirkung bestätigt werden. Es lag daher nahe, auf Grund 
dieser Beobachtungen, die Anwendung des Serpasils in der 
Behandlung agitierter Geisteskranker zu prüfen. Während 
unserer Untersuchungen kamen die Arbeiten von Noce usw. 
und Weber heraus, die gleichfalls über günstige Ergebnisse 
berichteten und uns in der weiteren Prüfung des Präparates 
bestärkten. Kurz vor Abschluß der Untersuchungen wurden uns 
die Arbeiten von W. A. Stoll über das zweite Serpasilsym- 
posium in der Psychiatrischen Univ.-Klinik Burghölzli, von 
W. Baumberger über Erfahrungen mit Reserpin bei chro- 
nisch Geisteskranken und die Arbeit von Pflugfelder über . 
Serpasilkuren in der Psychiatrie sowie die amerikanische Arbeit 
von Barsa und Kline zugänglich. 


Eigene Untersuchungen: 


Während der jetzt insgesamt über 16 Monate dauernden 
Prüfung des Serpasils in der Behandlung Geisteskranker er- 
hielten es insgesamt 66 männliche und 42 weibliche Patienten. 
Dabei wurde keine besondere Auswahl getroffen, sondern zum 
Teil waren die Patienten vorher mit den bisher üblichen Me- 
thoden, z.B. mit Barbituraten, Insulinkur, Elektrokrampfbe- 
handlung, Phenothiazinderivaten behandelt worden, ohne daß 
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sich eine anhaltende Besserung ergeben hätte, zum Teil wurden 
auch frisch erkrankte unbehandelte Patienten ausgewählt. 


Die diagnostische Aufgliederung ist aus der Tab. zu ersehen: 


Diagnose Männer Frauen 


+ 0 — zus. + 0 — zus. 


Schizophrenie 
a) paranoide Form 10 
b) hebephrene Form — 
c) katatone Form 2 
Arterioskl. Ver- 
wirrtheitszustand 12 
Arterioskl. + P.P. 1 
Schwadsinn 3 
1 
1 


al® 


Pfropfschizophrenie 
Epilepsie 

Hirntrauma 

+ Psychose 1 
Mischpsychosen — 
Psychopathien 2 
Chron. Enzephalitis 2 
Progr. Paralyse 2 
Hirnatroph. Prozeß 

mit Unruhezuständen 1 — 1 _— — 
Senile Demenz 

mit Unruhe 2 — 2 
Involutinpsyhose — — 2 — 2 
Chorea Huntington 1 1 


| 
| 


40 11 


*) Pat. ist nach wenigen Wochen gestorben. 
*) Kur nach wenigen Tagen wegen Entlassung abgebrochen. 


+ = erhebliche Besserung = minimale Besserung — = keine Besserung 


Zu Beginn unserer Prüfung gaben wir eingedenk der blut- 
drucksenkenden Wirkung des Serpasils den Patienten niedere 
Dosen von insgesamt 2—4mg pro die. Wir erreichten damit 
wohl eine leichte Dämpfung der Erregung, aber nicht den an- 
gestrebten therapeutischen Effekt. Wir erhöhten daher im Ver- 
lauf der weiteren Prüfung die Dosis bis zu maximal 20 mg pro 
die und maximal 6 mg als Einzelgabe. Die optimale Dosis war 
bei den verschiedenen Patienten verschieden. Eine gesetz- 
mäßige Korrelation zwischen Wirkung und Dosierung konnte 
nicht beobachtet werden. Es muß daher jedesmal eine 
individuelle Dosierung vorgenommen werden. Eine Wirkung 
begann sich bei der i.m. Injektion nach 3—3!/2 Std., bei per- 
oraler Gabe nach 3!/a—4 Std. zu zeigen. 


Unter der Behandlung trat eine Beruhigung der erregten 
Kranken ein, die bei gleicher Dosis bei den einzelnen Patienten 
verschieden stark war. Bei dem einen Kranken erreichten wir 
nur eine leichte Dämpfung, bei anderen Kranken aber eine 
Schläfrigkeit besonderer Art, wie wir sie zum ersten Male bei 
Megaphen beobachten konnten. Es gelang uns, die Patienten 
jederzeit durch Ansprechen aus dieser Schläfrigkeit herauszu- 
holen. Sie waren dann nicht benommen, und wir konnten uns 
mit ihnen unterhalten, dabei waren die Antworten klarer und 
geordneter als vor Beginn der Behandlung, zum Teil war ein 
Gespräch jetzt erst möglich. 

Wir versuchten im Laufe der weiteren Erprobung die Dosis 
so einzustellen, daß eine Beruhigung der Kranken, aber keine 
Schläfrigkeit eintrat, um sie dann sogleich im Rahmen der 
Arbeitstherapie einzusetzen. Dies ist uns mit einigen Aus- 
nahmen, in denen wir mit der Dosis nicht so weit herunter- 
gehen konnten, ohne den therapeutischen Effekt preiszugeben, 
gelungen. Die Kranken wurden dann mit Haus- und Heim- 
arbeiten auf der Abteilung, in den Werkstätten und zum Teil 
auch mit Außenarbeiten beschäftigt. 

Wegen des beobachteten entspannenden Effektes von Ser- 
pasil bei erregten Kranken versuchten wir auch gespannte, 
negativistische Patienten (3) zu behandeln. Es kam dabei zu 
einer leichten Lockerung des Spannungszustandes. Bei zwei 
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Patienten trat dann aber eine vermehrte motorische Unruhe 
auf, und es kam zu aggresiven Handlungen trotz Dosen von 
3—20 mg pro die und einer Behandlungsdauer bis zu 14 Tagen. 
Es wurde daher von einer weiteren Behandlung zunächst Ab- 
stand genommen. Dies Verhalten bei den negativistischen 
Fällen dürfte wohl, wie es Flügel annimmt, auf eine „Reiz- 
wirkung“ des Serpasils zurückzuführen sein. Auch die von 
Flügel erwähnten Schlafstörungen konnten wir in geringerem 
Ausmaße bei den negativ verlaufenden Fällen beobachten. 
Besonders wichtig war es uns, daß wir bisweilen auch bei 
Kranken, die erfolglos über längere Zeit mit hohen Dosen von 
Phenothiazinderivaten behandelt worden waren, mit Serpasil 
eine gute therapeutische Wirkung erzielt haben. Es handelte 
sich um 4 schizophrene Patienten, die nach vorhergehender 
erfolgloser Phenothiazinbehandlung auf Serpasil sehr gut an- 
sprachen und eine ganz erhebliche Besserung ihres psychischen 
Befindens zeigten. Es muß aber auch mit einem umgekehrten Ver- 
halten der medikamentösen Ansprechbarkeit gerechnet werden, 


Psychische Wirkungen: 


Bei unseren behandelten Patienten konnten wir als zentrales 
Symptom der Serpasilwirkung eine Beruhigung des Affektes 
beobachten. Die affektiven Spannungszustände wurden ge- 
dämpfter und ausgeglichener. Aus dieser „Affektdämpfung“ 
lassen sich u.E. auch die übrigen von uns beobachteten psy- 
chischen Wirkungen erklären. So kam es, daß zusammen mit 
der Beruhigung die Sinnestäuschungen bei schizophrenen Pa- 
tienten aus dem Mittelpunkt ihres Erlebens an die Peripherie 
rückten, sie wurden dem Kranken gleichgültig. Die Patienten 
sprachen auch nicht mehr von selber über ihre Halluzinationen, 
und wenn sie danach gefragt wurden, berichteten sie zum Teil 
davon wie von etwas völlig Unbedeutendem, das sie nicht mehr 
affektiv berührte. Auch konnten wir feststellen, daß unter der 
Behandlung die Äußerungen der Patienten klarer und geord- 
neter wurden als jemals zuvor. Besonders fiel uns das bei den 
Patienten auf, die nach ihrer Aufnahme sofort mit Serpasil 
behandelt wurden. Aber auch bei unseren „chronischen“ Pa- 
tienten konnten wir erleben, daß die Zerfahrenheit ihrer 
Äußerungen nachließ und ihre Antworten sinnvoller wurden. 
Sie begannen übersichtlicher und planvoller zu handeln und zu 
arbeiten. Wir konnten sie auch jetzt zu komplizierteren und 
schwierigeren Arbeiten heranziehen und ihnen auch gelegent- 
lich eine Arbeit ohne Aufsicht übertragen. Auch die Wahnideen 
traten unter der Behandlung zurück. Zum Teil verloren sie ihre 
frühere Bedeutung, ohne aber voll korrigiert zu werden, zum 
Teil verschwanden sie ganz. Die Kranken gliederten sich all- 
gemein besser als vor der Behandlung in den ganzen Tages- 
ablauf und den Arbeitsprozeß ein. Sie konnten in den aller- 
meisten Fällen auf Nichtwachabteilungen und auf offene 
Abteilungen verlegt werden. 

Bei den arteriosklerotischen, unruhigen Kranken konnten 
wir neben der Beruhigung eine Aufhellung des Bewußtseins 
beobachten, auch die Affektlabilität verschwand. Bei erregten 
schwachsinnigen Patienten war eine Dämpfung der Unruhe und 
der Unstetheit festzustellen, mit dem Ergebnis, daß wir diese 
Kranken im Rahmen der Arbeitstherapie besser beschäftigen 
konnten und sie sich auch besser einordneten. 


Körperliche Wirkungen: 


In den ersten Behandlungstagen hörten wir besonders von 
Frauen und auch gelegentlih von etwas empfindlicheren 
Männern, daß sie ein Schweregefühl in den Oberschenkeln 
haben: „Ähnlich wie bei einem Muskelkater!” Bei den Frauen 
fiel uns weiter auf, daß ihr Gesicht in den ersten Tagen der 
Behandlung gerötet war, später überwog die graue Farbe. Bei 
den Männern war dagegen ein frischeres Aussehen zu be- 
merken. Fast alle Kranken hatten vermehrten Appetit und 
nahmen mit einigen Ausnahmen an Gewicht erheblich zu. Be- 
sonders in den ersten 4 Wochen waren Gewichtszunahmen tis 
zu Akg recht häufig, später stieg die Gewichtskurve langsamer 
an. Dabei trat keine Darmträgheit ein, sondern die Darmtätig- 
keit regulierte sich von selber. Nur einmal beobachteten wir 
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leichtere Durchfälle, die aber unter Reduzierung der Dosis 
verschwanden. 

B-i Patienten mit stark erhöhtem Blutdruck wär der Blut- 
druckabfall unter Serpasil teilweise beträchtlich. Bei normo- 
tonen Kranken war der Abfall in den meisten Fällen nicht so 


erheblich, daß man von einer ausgesprochenen Hypotonie 


sprechen könnte. Die Blutdrucksenkung war individuell ver- 
schieden und hing nicht von der gegebenen Serpasilmenge ab. 
Es bestand weiter eine mehr oder minder stark ausgeprägte 
Bradykardie. Irgendwelche Kreislaufschäden konnten wir 
während der Behandlung nicht feststellen. Nur einmal kam es 
bei :inem auf dem Felde arbeitenden Patienten, der täglich 
insc.samt 15mg erhielt, zu einem leichten orthostatischen 
Koliaps, der sofort mit einer Injektion von 1,0ccm Sympatol 
s.c. behoben werden konnte. Am nächsten Tage ging der 
Kra©ke wieder unter Beibehaltung der gleichen Dosis mit zur 
Felcarbeit. Zu einem Kollaps ist es seitdem nicht mehr ge- 
kon:men. 

B:i einer größeren Anzahl von Patienten zeigte sich in ver- 
schi»den starker Ausprägung ein Parkinson-Bild. Das Auftreten 
der Symptome war unabhängig von der Höhe der Serpasildosis. 
Im «llgemeinen zeigten sich die Symptome erst bei einer Dosis 
von über 10mg pro die, aber auch schon bei niederer Dosis 
kor.nten wir derartiges beobachten. Reduzierten wir die Ser- 
pasImenge, so gingen die Symptome zurück, ohne einen blei- 
benden Schaden zu hinterlassen. Bei einer Patientin, die zu- 
näcıst ein Parkinsonbild bot, und bei der daher die Serpasildosis 
red‘ıziert wurde, traten in größeren Abständen 4 generalisierte 
Krampfanfälle auf, obgleich die Patientin (Fall 1 der Kas.) 
während der 15jährigen Anstaltsbehandlung noch nie einen 
Aniall gehabt hat. Trotz dieser Krampfanfälle gaben wir das 
Serpasil wegen der erheblichen psychischen Besserung weiter. 

bei 2 Patienten kam es bei zusätzlicher Elektrokrampfbe- 
handlung zu einem verlängerten Atemstillstand, der mit künst- 
licher Atmung, Cardiazol, Sympatol und Lobelingaben i.v. 
behoben werden konnte. Wir waren daher zunächst sehr zu- 
rückhaltend mit der zusätzlichen E.-Krampfbehandlung. Erst in 
de: letzten Zeit sind wir wieder dazu übergegangen, während 
einer Serpasilkur die Kranken zusätzlich — wo es uns notwendig 
erschien — mit E.-Krämpfen zu behandeln. Wir geben aber 
jetzt jedesmal ca. 5 Minuten vor der Behandlung 1,0 ccm Sym- 
pa'ol i.v. Seitdem haben wir keine Zwischenfälle mehr erlebt. 
Es laufen noch weitere Untersuchungen über zusätzliche E.- 
Krampfbehandlungen bei Serpasil mit erheblich verkürzter 
Stromdurchlaufzeit und Stromdosis. 

Bei 2 Patienten mit Myokardschäden, die wir, da eine andere 
Behandlung nicht angebracht erschien, versuchsweise mit Ser- 
pasil behandelten, trat ein heftiges Erbrechen auf, so daß wir 
die Behandlung abbrechen mußten. ; 


Bei den in der Tabelle unter der arteriosklerotischen Demenz 
erwähnten 2 Todesfällen ergab die Sektion, daß es sich in dem 
einen Fall um eine Hirngefäßembolie handelte, in dem 2. Fall 
war eine umfangreiche chronische Bronchopneumonie die 
Todesursache. In keinem der beiden Fälle konnte ein Zusam- 
menhang mit dem Medikament angenommen werden. 

Häufig gaben wir zu Beginn der Behandlung bei erregten und 
verwirrten Patienten, die die Einnahme von Tabletten ver- 
weigerten, das Serpasil als i.m. Injektion, zuweilen mußten wir 
es über Tage hingeben. Dabei konnten wir feststellen, daß im 
Gegensatz zu den intramuskulären Injektionen von Pheno- 
thiazinderivaten es niemals zu lokalen Reizerscheinungen kam. 
Auch scheint uns besonders bei den alten verwirrten Patienten 
mit senilen oder arteriosklerotischen Störungen die Pneumonie- 
gefahr viel geringer zu sein, als bei einer Behandlung mit 
Phenothiazinderivaten. 

Zum Schluß möchten wir noch daraufhinweisen, daß wir die 
besten Erfolge mit Serpasilkuren erzielen konnten, die sich 
über längere Zeit, mindestens aber über 14 Tage bis 3 Wochen, 
erstreckten. Dfters konnten wir erst nach dieser Zeit neben der 
schon vorher eingetretenen Beruhigung eine Besserung der 
psychischen Störungen bemerken. Nach der erzielten Besserung 
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gaben wir z.T. über lange Zeit hin I—2 mg täglich als Erhal- 
tungsdosis weiter und haben damit eine anhaltende Besserung 
erreicht. 


Kasuistik: Falli: Gertrud G., 44 Jahre, Diagnose: Schizophrenie. 
Mit 28 J. erstmals psychisch auffällig. Bei der Aufnahme am 6. 1. 1940 
ohne echten Kontakt, redete vor sich hin, grimassierte, war antriebsarm. 
Später traten gehäuft hochgradige Erregungszustände auf. Sie erhielt 
daher fortlaufend größere Mengen von Barbituraten. Nach einem Jahr 
äußerte sie sich zum erstenmal über ihre Halluzinationen. Trotz . 
Insulinkur und wiederholter Elektrokrämpfe trat keine Besserung 
ein. Pat. war eine der schwierigsten Kranken. Am 27.9. 1954 wurde 
mit der Serpasilbehandlung begonnen, sie erhielt täglich 3mal 5 mg. 


"Unter dieser Dosis kam es schon innerhalb von 2 Tagen zu einer 


weitgehenden Beruhigung. Dabei traten Symptome einer chronischen 
Enzephalitis auf; Tremor der Hände, Rigor, Salbengesicht, vermehrter 
Speichelfluß, typisch gebückte Haltung. Nach Reduzierung der Dosis 
auf 7mg pro die gingen die Symptome zurück. Psychisch war sie 
zum erstenmal seit vielen Jahren ruhig und still. Man konnte sich 
mit ihr unterhalten und sie berichtete jetzt erstmals zusammen- 
hängend über ihre Halluzinationen. Am 14. 11. 1954 trat ein 'generali- 
sierter Krampfanfall ohne klonische Phase auf. Daraufhin wurde die 
Dosis auf 3mg/die reduziert. Wegen der günstigen psychischen 
Wirkungen wurde aber trotzdem das Medikament weitergegeben. Die 
Krampfanfälle haben sich seitdem noch 3mal wiederholt. Pat. bekommt 
jetzt seit über 6 Monaten 1 mg/die als Erhaltungsdosis. Der günstige 
psychische Zustand hat angehalten. Pat. beschäftigt sich jetzt auf der 
Abt. mit Haus- und Näharbeiten. Sie kann jetzt auch an den allg. 
Veranstaltungen, wie z.B. Kino und Tanz, teilnehmen, was früher 
völlig umöglich war. 


Fall 2: Else R., 53 Jahre, Diagnose: Paraphrenie. Seit dem 19. Le- 
bensjahr wegen Tbk. der Wirbelsäule mit nachfolgender hochgradiger 
Gibbusbildung 3 Jahre in einer Krüppelanstalt, dort Lehre als Weiß- 
näherin. Seit dem 29. Jahr Beginn eines paraphrenen Prozesses, der 
zunächst nicht erkannt wurde. Sie belästigte alle Behörden, bis zu 
den Spitzenbehörden des Reiches, beschuldigte Personen des Dieb- 
stahls, unehelicher Schwangerschaften u.ä. m. Am 9.7. 1943 wurde sie 
aufgenommen. Auf der Abt. hetzte sie die Pat. gegeneinander auf, 
so daß sie immer wieder schon nach kurzer Zeit auf eine andere 
Abteilung verlegt werden mußte. Seit 1951 traten unter Einfluß von 
Halluzinationen gehäufte Erregungszustände mit Neigung zu zer- 
störenden Handlungen auf. Am 29.11.1954 wurde mit der Serpasil- 
behandlung begonnen. Bei einer Dosis von 3mal 1 mg/die trat schon 
nach 2 Tagen eine Beruhigung ein. Sie wurde ausgeglichener und 
freundlicher und gliederte sich in den allg. Ablauf auf der Station 
ein. Mit ihrem Querulieren und Hetzen hörte sie auf, man konnte 
sich jetzt mit ihr unterhalten. Sie nahm an allem teil. Sie konnte 
daher von der geschlossenen Abteilung auf eine offene Abt. verlegt 
werden. Mit anderen Kranken geht sie zu ihrer Arbeitsstätte im Näh- 
saal und geht auch alleine spazieren. Die Serpasildosis wurde seit 
dem 3.3.1955 auf 2 mg/die reduziert, die sie jetzt als Erhaltungsdosis 
weiter erhält. 


Fall 3: Apollonia A., 40 Jahre, Diagnose: Schizophrenie. Im Alter 
von 33 J. erstmals psychisch auffällig. Sie war mißtrauisch, ablehnend, 
äußerte Selbstmordgedanken, hatte Erregungszustände, Verfolgungs- 
und Vergiftungsgefühle. Bei der 1. Aufnahme am 13.4.1948 war sie 
stark gehemmt, sprach wenig, äußerte später zahlreiche Beeinträchti- 
gungsideen. Wegen des anhaltenden schlechten psychischen Zustandes 
und der Nahrungsverweigerung wurden wiederholte ES-Behandlungen 
ohne anhaltenden Erfolg durchgeführt. Am 23. 7. 1948 wurde die Pat. 
gegen ärztlichen Rat nach Hause geholt. Zu Hause weitere Verschlech- 
terung, sie verwahrloste völlig, verlauste, verschmutzte, zerstörte 
ihre Zimmereinrichtung und aß vom Fußboden. Bei der 2. Aufnahme 
am 14.8.1950 war sie stuporös, auf der Abt. erregt und aggressiv. 
Eine Insulinkur und weitere ES-Behandlungen blieben erfolglos. Am 
14. 11. 1954 wurde mit der Serpasilbehandlung begonnen. Die Anfangs- 
dosis betrug 3mal 5mg/die. Unter dieser Dosis traten Parkinson- 
symptome auf. Dabei lockerte sich gleichzeitig die gespannte Haltung, 
sie wurde aufgeschlossener, sprach von selber über ihre Halluzina- 
tionen, wurde allgemein freier und bekam wieder Kontakt. Während 
sie vor der Behandlung kaum arbeitete, geht sie jetzt mit in die Näh- 
stube, ist recht fleißig und ordentlich in ihrer Arbeit. Nach Eintreten 
der Parkinson-Symptome wurde die Dosis auf 3mal 2 mg/die und nach 
weiteren 8 Tagen auf 3mal 1 mg/die reduziert. Die Symptome ver- 
schwanden. Pat. konnte ebenfalls auf eine gehobene Abt. verlegt 
werden. 


Fall4: Josefine W., 51 Jahre, Diagnose: Paraphrenie. Seit dem 
49. Lebensjahr auffällig, belästigte Personen und Behörden, stellte 
unerfüllbare Anträge und verübte unsinnige Handlungen. Bei der 
Aufnahme am 10.5.1954 war sie sehr erregt, reizbar und aggressiv. 
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Sie versuchte von der Abt. immer wieder zu entweichen, bei einem 
Fluchtversuch durch ein Fenster kam es zu einer Luxation des rechten 
Schultergelenks, das unter Evipannarkose reponiert wurde. Wegen 
der anhaltenden Erregung wurde mit einer Megaphenkur begonnen. 
Sie erhielt über 400 mg/die, nach einer ersten Beruhigung kam es 
wieder zu einer hochgradigen Erregung. Es wurde daher am 3. 11. 1954 
mit einer Serpasilbehandlung begonnen. Die Anfangsdosis von 3mal 
1mg/die mußte auf 3mal 2mg/die erhöht werden. Jetzt trat eine 
Beruhigung ein. Die Wahnideen sind zwar noch vorhanden, quälen 
die Pat. aber nicht mehr so sehr, sie ist ihnen gegenüber auch gleich- 
gültig geworden. Pat. ist ruhig und gliedert sich auf der Abteilung 
ein und wird mit Hausarbeiten beschäftigt. Nach 86tägiger Behand- 
lung konnte Serpasil abgesetzt werden. Pat. ist seitdem ruhig. 


Fall5: Johann W., 77 Jahre, Diagnose: Zerebralsklerotische Demenz 
bei hypomanischer Veranlagung. Kam am 29.9.1953 im Alter von 
75 Jahren wegen eines Erregungszustandes mit Verwirrtheit zur Auf- 
nahme. Einen Monat vor der Aufnahme Seibstmordabsichten, ver- 
kannte seine Umgebung, war unruhig und lief von zu Hause fort. 
Gleich nach der Aufnahme wurde mit einer Megaphenbehandlung 
begonnen, die Dosis, die anfangs 200 mg/die betrug, mußte auf 
400 mg erhöht werden. Nach einer viermonatigen Megaphenbehand- 
lung war eine Beruhigung erreicht. Die hypomanische Wesenskompo- 
nente bestand aber weiterhin. Nach weiteren 3 Wochen wurde ein 
Entlassungsversuch durchgeführt. Aber schon nach wenigen Tagen 
trat die Unruhe wieder auf, Pat. lief von zu Hause fort, belästigte 
Frauen und Mädchen. Er mußte daher nach 2 Monaten wieder auf- 
genommen werden. Am 1.4.1954, zwei Tage nach der Aufnahme, 
wurde mit einer Serpasilbehandlung begonnen, die Dosis betrug 
3mal img pro die. Pat. beruhigte sich, lief nicht mehr umher, und 
konnte mit einfachen Arbeiten beschäftigt werden. Am 26.4. 1954 
wurde die Kur beendet. Pat. war synton, die hypomanische Kompo- 
nente, die auch nach der Megaphenbehandlung noch vorhanden war, 
zeigte sich nicht mehr. Nach 2 Monaten erneute Unruhe, erneute 
Serpasilbehandlung, sie dauerte vom 29.8.1954 bis 8.11.1954, die 
Dosis betrug zunächst 3mal 1 mg. Sie konnte nach 14 Tagen auf 2mal 
img und nach weiteren 14 Tagen auf 1 mg/die reduziert werden. Pat. 
war wieder ruhig und fügte sich in den Stationsbetrieb ein. Nach 
weiteren 2 Monaten erneute Unruhe und Erregung, so daß mit einer 
3. Serpasilkur begonnen wurde. Auch diesmal sprach Pat. auf eine 
Dosis von 3mal 1 mg/die recht gut an, so daß die Dosis sehr bald 
reduziert werden konnte. Pat. erhält seitdem eine Erhaltungsdosis 
von img/die, er ist jetzt ruhig und beschäftigt sich auf der Abt. 


Fall6: Heinrich K., 34 Jahre, Diagnose: Paranoide Schizophrenie. 
Im Alter von 30 Jahren erstmals psychisch verändert. Pat. wurde 
eifersüchtig, fühlte sich beobachtet und verfolgt, hatte akustische 
Halluzinationen und Vergiftungsgefühle. Er war bei der Aufnahme am 
25.4.1949 abweisend, gab keine Antworten, sprach leise vor sich hin. 
Nach einigen Tagen wurde er erregt und verkannte dabei die Personen 
seiner Umgebung. Dann schlug die Erregung in einen Stuporzustand 
um, er mußte wegen seiner Nahrungsverweigerung mit der Sonde 
gefüttert werden. Verschiedentliche ES-Behandlungen blieben ohne 
Erfolg, auch eine Megaphenkur mit Dosen von 400 mg/die brachte 
keine Besserung, so daß erneute ES-Behandlungen durchgeführt 
wurden. Am 15.9.1954 wurde mit der Serpasilbehandlung begonnen, 
die Dosis betrug 3mal 2 mg/die. Schon nach 2 Tagen trat eine Be- 
ruhigung ein. Pat. war ausgeglichener und freundlicher. Die Hallu- 
zinationen traten in den Hintergrund. Jetzt war auch eine geordnete 
Unterhaltung mit dem Pat. möglich. Nach 14tägiger Behandlung wurde 
die Dosis auf 2,5 mg/die gesenkt. Am 8.1.1955 wurde die Serpasil- 
behandlung beendet. Er konnte wieder eine Arbeit in der Sattlerei 
der Anstalt aufnehmen und wurde auch auf eine Nichtwachabt. ver- 
legt. Dieser Zustand hielt fast 6 Wochen an. Dann traten wieder die 
Halluzinationen und Wahnideen auf. Es wurde mit einer zweiten 
Serpasilbehandlung begonnen. Pat. sprach, wie auch beim erstenmal, 
gut auf eine Dosis von 3mal 2 mg/die an. Schon nach 14 Tagen konnte 
die Dosis auf 2mal 1 mg/die reduziert werden, die er seitdem als 
Erhaltungsdosis bekommt. Seitdem ruhig und geordnet. 

Fall7?: Johann G. 60 Jahre, Diagnose: Mischpsychose. Seit dem 
15. Lebensjahr besteht eine tuberkulös bedingte Kyphoskoliose. Seit 
dem 25. Lebensjahr traten in Abständen periodische Erregungszu- 
stände auf. Ca. 2 Monate vor seiner ersten Anstaltsaufnahme am 
29.6.1954 war er wiederum sehr erregt. Er verübte sinnlose Hand- 
lungen, zerstörte Gegenstände, hörte Stimmen. Auf der Abt. das 
gleiche störende Verhalten, so daß mit einer Megaphenbehandlung 
begonnen wurde. Die Dosis betrug 400 mg/die. Nach 3wöchiger Be- 
handlung trat Beruhigung ein, so daß das Megaphen abgesetzt wurde. 
Aber schon nach kurzer Zeit traten erneute Unruhezustände ein, die 
von akustischen Halluzinationen begleitet wurden. Es wurde erneut 
mit einer Megaphenbehandlung begonnen, trotz Dosen von 600 mg/die 
trat keine Beruhigung ein, daher wurde nach 18tägiger Megaphenkur 
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auf Serpasil übergegangen. Pat. erhielt 10 mg/die, schon nach 2 Tagen 
trat eine Beruhigung ein, die sich bis zur Schläfrigkeit steigerte, 
daher wurde die Dosis auf 3mal 2 mg/die reduziert. Nach insgesamt 
19tägiger Behandlung konnte das Serpasil abgesetzt werden und der 
Pat. wurde dann auf eine halboffene Abt. verlegt, wo er seitdem 
ruhig und geordnet ist. 


Fall 8: Friedrich D., 66 Jahre, Diagnose: Zerebralsklerotischer Ver- 
wirrtheitszustand. War eine Woche vor der Aufnahme am 5.5. 1955 
verwirrt und erregt, hatte religiöse Wahnideen, griff seinen Sohn, 
als er ihn an unsinnigen Handlungen hindern wollte, mit dem Messer 
an. Auf der Abt. sehr unruhig und aggressiv. Pat. erhielt 3mal 
5 mg/die Serpasil. Schon nach wenigen Tagen wurde der Pat. ruhiger, 
das Bewußtsein hellte sich auf, er wurde ausreichend orientiert. Nach 
6 Tagen wurde die Serpasildosis auf 10 mg/die und nach weiteren 
6 Tagen auf 6 mg/die reduziert. Wegen der ausgezeichneten Besserung 
wurde der Pat. von seinem Sohn am 10.6.1955 aus der Behandlung 
herausgeholt. Es wurde die weitere Serpasilmedikation durch den 
Hausarzt übernommen. DK 616.89 - 085 Serpasil 

Schrifttum: 1. Arnold: Zschr. Kreisl.forsch., 43 (1954), S. 265. — 2. Bein, 
Gross, Tripod, Meier: Schweiz. med. Wschr., 83 (1953), S. 1007. — 3. Flügel: Med. 
Klin., 50 (1955), S. 509. — 4. Flügel: Med. Klin., 50 (1955), S. 634. — 5. Foote: Brit. 
Med. J. (1955), S. 1192. — 6. Gupta, De, Kahali: Ind. Med. Gaz. (1943), S. 547. — 
7. Gupta, Kahali, Dutt, Glosh: J. Amer. Pharm. Ass., 36 (1947), S. 416447. — 
8. Gupta, Kahali, Dutt: Ind. J. Med. Res., 32 (1944), S. 183. — 9. Gsell: Schweiz. 
med. Jb., 29—34 (1954). — 10. Kline: Ann. New Y. Acad. Sc., 59 (1954), S. 107. — 
11. Kline u.a.: J. Amer. Med. Ass., 158 (1955), S. 110. — 12. Löffler u. a.: Schweiz. 
med. Wschr., 83 (1953), S. 1012. — 13. Noce, Williams, Rapaport: J. Amer. ed, 
Ass., 156 (1954), S. 821. — 14. Noce, Williams, Modesto: J. Amer. Med. Ass., 158 
(1955), S. 11. — 15. Weber: Schweiz. med. Wschr., 84 (1954), S. 968. — 16. Stoll: 
Schweiz. med. Wschr., 85 (1955), S. 439. — 17. Baumberger: Praxis, Bern, 44 (1955), 
S. 721. — 18. Huchtmann u. Pflugfelder: Schweiz. med. Wschr., 85 (1955), S. 627. — 
19. Barsa u. Kline: J. Amer. Med. Ass., 158 (1955), S. 110. 


Summary: Report is given on the application of a new medicament 
Serpasil in the therapy of psychic patients (this medicament is a p'ıre 
alkaloid from the Rauwolfia serpent. Benth. with the chemical name 
Reserpin). In these investigations the authors attained in cases of 
agitated mental patients of various genesis (chiefly schizophrenics) 
states of calmness and relaxation, which in some cases led to sleepi- 
ness. The most important effect is the suppression of actions and 
affective mental tensions. Other psychic disturbances (such as hallu- 
cinations, illusionary ideas, confusion, and nervous excitability) lost 
their intensity. Also in chronic illnesses the authors obtained an im- 
provement by Serpasil, which lasted for a long period after discon- 
tinuation of the medicament. This could not be obtained to the same 
extent with other remedies. No habituation occurred after long 
periods of treatment so that the dosis did not have to be increased, 
not even when after a long interval, a new cure had to be started. 
It is necessary, though, to administer smaller maintenance doses of 
Serpasil (I—2 mg daily) once an improvement is manifest. 

After an observation and treatment period of 16 months, the 
authors consider Serpasil a new and valuable medicament for the 
treatment of psychic patients. According to experiences up to now, 
it cannot yet be revealed as to whether Serpasil will open new 
special indications for certain psychic diseases. 


Resume: On donne les resultats du traitement d’aliönes par un 
nouveau medicament, le serpasil (alcaloide purifie de la rauwolfia 
serpentina portant le nom chimique de reserpine). Chez des malades 
mentaux excites (surtout schizophrenes) nous avons pu obtenir une 
sedation et une detente pouvant aller jusqu’ä la somnolence. L’'action 
principale du medicament parait &tre une attenuation des tensions et 
actions affectives dans le sens d’une &galisation. Avec cette meldi- 
cation les troubles psychiques (tels qu’hallucinations, idees delirantes, 
confusion mentale et inquietude anxieuse) perdent leur intensite. 
On a pu &galement obtenir une amelioration chez des malades chro- 
niques. Cette action sedative peut encore durer longtemps apres !a 
suppression du medicament, ce qu'on n'avait pas observ& jusqu’alors 
dans cette mesure avec d’autres produits. On doit toujours adapter la 
dose therapeutique individuellement au malade, parce que la dose 
necessaire pour obtenir la r&ponse therapeutique dösiree est variable. 
On n’a pas observ& d’accoutumance, m&me apres des administrations 
de longues dur&es. On ne doit donc pas augmenter la dose au couis 
du traitement, ni apres une longue interruption pour commencer une 
nouvelle cure. Nous attirons encore specialement l’attention sur le 
fait qu'il est utile, apres obtention d’une ame&lioration, d’administrer 
encore pendant longtemps de petites quantit&s de serpasil (I—2 mg 
par jour) comme dose d’entretien. Apres plus de 16 mois de traite- 
ment et d’observation nous considerons le serpasil comme un enri- 
chissement de valeur de notre arsenal therapeutique pour le traite- 
ment des malades mentaux. Il n’est pas encore possible de dire ä 
l’heure actuelle s’il existe des indications sp&ciales du serpasil pour 
des maladies d&eterminees. 


Anschr. d. Verf.: Lengerich '(Westf.), Landesheilanstalt. 
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Technik 


Aus der Orthopädischen Universitätsklinik und Poliklinik Münster (Westfalen) (Direktor: Prof. Dr. med. O. Hepp) 


Die Technik der Anwendung von Phosaden*) bei der Arthrose des Hüft-, Sakroiliakal- und 
Schultergelenks 


von Dr. med. Fritz Kivel 


Zusammenfassung: Es wird in der vorliegenden Mitteilung 
die Technik der Injektion von Phosaden (Adenosinmonophos- 
phorsäure) bei der Hüft-, Sakroiliakal- und Schultergelenkar- 
throse eingehend beschrieben. Bei der Injektion ist darauf zu 
achten, daß das Medikament ausschließlich in die gelenknahe 
Muskulatur injiziert wird. Intraartikuläre und Injektionen in 
zeriartikuläre Bindegewebslogen sind nach den Erfahrungen 
des Verfassers unbedingt zu vermeiden, da sie schmerzhaft 
sind und nicht die erwartete Besserung der arthrotischen Be- 
schwerden bringen. Nach 8—10 Injektionen des Mittels in der 
Menge von 2,5 cm? pro arthrotisches Gelenk ist im allgemeinen 
eine Beschwerdefreiheit des Patienten erreicht. 


Auf Grund unserer guten Erfahrungen mit Phosaden (AMP) 
in der Behandlung von Kniegelenksarthrosen (Kivel [1,2]) 
sind wir dazu übergegangen, das Präparat auch bei Arthrosen 
anderer Gelenke anzuwenden. 

Auc hier ist uns zunächst an einer sicheren Diagnose ge- 
legen. So werden Arthritiden spezifischer oder unspezifischer 
Art ausgeschlossen. Nach Möglichkeit werden auch solche 
Arthrosen nicht behandelt, bei denen eine entzündliche Reiz- 
phase mit Gelenkerguß, BSG-Erhöhung usw. besteht. 


Abb.1: Haltung der Injektionsspritze bei der Phosadenbehandlung der Koxarthrose 


Abb. 2: Haltung der Injektionsspritze bei der Phosadenbehandlung der Sakroiliakal- 
arthrose 


Entsprechend der Vorstellung, daß Phosaden (AMP) infolge 
der Muskelstoffwechsel- und Gefäßwirkung sekundär eine 
Besserung der arthrotischen Beschwerden bewirkt, legen 
wir auch hier größten Wert darauf, daß das Präparat aus- 
schließlich in die gelenknahe Muskulatur in- 
jiziert wird. Intraartikuläre Injektionen und Injektionen in 
periartikuläre Bindegewebslogen sind sehr schmerzhaft und 
nicht sinnvoll, da der Angriffspunkt des Phosaden ja in der 
Muskulatur und ihren Gefäßen liegt. Eigentlich besteht die 
einzige Schwierigkeit der Anwendung von Phosaden (AMP) 
bei Arthrosen in der richtig gezielten Injektion in die gelenk- 
nahe Muskulatur. Die Dosierung beträgt auch hier wie bei den 
Kniegelenksarthrosen 2,5 ccm (= 50 mg) des flüssigen Präpa- 


*) Wz. der Chemiewerk Homburg A.G., Frankfurt a. M. 


rates jeden 2. Tag pro erkranktes Gelenk. Bei Arthrosen meh- 
rerer Gelenke empfehlen wir, nicht sämtliche Gelenke gleich- 
zeitig, sondern nacheinander zu behandeln. Insgesamt sind 
etwa 8—10 Injektionen pro arthrotisches Gelenk bis zur Be- 
schwerdefreiheit erforderlich. 


In folgendem soll kurz die Technik der Applikation von 
Phosaden (AMP) an den verschiedenen Gelenken erläutert 
werden: 


Abb. 3: Haltung der Injektionsspritze bei der Phosadenbehandlung der Schulter- 
gelenksarthrose (pars clavicularis des Musc. deltoideus) 


1. Hüftgelenk: Bei der Phosadenbehandlung des arthro- 
tischen Hüftgelenkes wird die Injektionskanüle unmittelbar 
oberhalb des Trochanters major eingeführt, ca. 5cm nach oben 
in Richtung der Glutäalmuskulatur vorgeschoben und eine 
Menge von 2,5 ccm des Mittels deponiert (siehe Abb. 1). 


2. Sakroiliakalgelenk: Auc die Arthrose des Sa- 
kroiliakalgelenkes mit ihren typischen klinischen und röntgeno- 
logischen Erscheinungen spricht gut auf Phosaden an. Hierbei 
geben wir jeden 2. Tag die übliche Menge von 2,5ccm des 
Präparates, die wir in den äußeren oberen Quadranten der 
Glutäalmuskulatur injizieren, wobei die Injektionsnadel auf 
die Mitte der Darmbeinschaufel zu richten ist und bei mittleren 
körperlichen Proportionen des Patienten etwa 7cm tief ein- 
geführt werden soll (siehe Abb. 2). Selbstverständlich ist eine 
Verletzung des in der Nähe verlaufenden Nervus ischiadicus 
unbedingt zu vermeiden. 

3. Schultergelenk: Man geht dabei so vor, daß eine 
Menge von 2,5ccm Phosaden zu gleichen Teilen in die pars 
clavicularis, die pars spinalis des Musc. deltoideus und die 
pars transversa des Musc. trapecius des arthrotischen Schulter- 
gelenks injiziert wird. Die Injektionstiefe soll 3—4 cm betragen 
(siehe Abb. 3, 4, 5). DK 616.72 - 007.248 - 085 Phosaden 

Schrifttum: 1. Kivel, F.: Med. Klin., 40 (1955), S. 1710. — 2. Ders.: 
Münd. med. Wschr., 98 (1956), S. 26. — Weiteres Schrifttum siehe dort. 

Summary: In this article the technique of phosaden injections ° 
(adenosin-monophosphoric acid) is described in the treatment of 
arthrosis of the hip joint, of the sacro-iliac joint, and of the shoulder 
joint. During injection care must be taken that the medicament is 
injected exclusively into the muscles in the area of the joint. The 
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Abb. 4: Haltung der Injektionsspritze bei der Phosadenbehandlung der Schulter- 
gelenksarthrose (pars spinalis des Musc. deltoideus) 


author warns against intraarticular injections and those injections 
which are inserted in the periarticular connective tissue envelope. 
According to his experiences these are strictly to be avoided as they 
are painful and do not bring about the expected improvement of the 
arthrotic complaints. After 8—10 injections of 2.5ml. each into the 
arthrotic joint, a deliverance from the complaint is usually obtained. 


Resume: Dans cette communication on decrit la technique d’injec- 
tion du phosaden (acide adenosine-monophosphorique) dans les 


Abb.5: Haltung der Injektionsspritze bei der Phosadenbehandlung der Schulter- 
gelenksarthrose (pars transvera des Musc. trapezoideus) 


arthroses de la hanche, de l’articulation sacro-iliaque et de l’&paule. 
Il faut injecter uniquement le medicament dans la musculature au 
voisinage de l’articulation. On doit absolument &viter de faire des 
injections intra-articulaires ou dans le tissu conjonctif peri-articulairs, 
parce qu'elles sont douloureuse et ne provoquent pas le soulagement 
escompte. Les troubles ont generalement disparu apres 8 ä 10 in- 
jections du produit ä raison de 2,5 cm? par articulation. 


Anschr. d. Verf.: Münster (Westf.), Orthopäd. Univ.-Klinik, Hüfferstr. 27. 


Lebensbild 
Robert Rössle zum 80. Geburtstag 


Robert Rössle wurde am 19. August 1876 in Augsburg 
geboren. Seine Vaterstadt hat ihm an seinem 75. Geburtstag 
besondere Ehren und Glückwünsche zuteil werden lassen. Zum 
80. Geburtstag möchte ihn das wissenschaftliche Ärzteblatt 
seiner geistigen Heimat durch die nachstehenden Zeilen grüßen 
und beglückwünschen. Denn München darf sich als diese Hei- 
mat empfinden, weil er einen großen Teil seiner Lehrjahre hier 
verbrachte: er hat hier sein medizinisches Studium durch das 
Staatsexamen und durch die Promotion 1900 abgeschlossen, bei 
dem Zoologen Richard Hertwig und dem Hygieniker Max 
v. Gruber wissenschaftlich gearbeitet und war — nachdem 
er sich in Kiel bei Arnold Heller für Pathologie 1904 habili- 
tiert hatte — von 1906—1911 als 1. Assistent und Prosektor am 
Münchener Pathologischen Institut (bis 1909 unter Otto v.Bol- 
linger, bis 1910 unter seiner eigenen kommissarischen Lei- 
tung — dann unter Max Borst) tätig. Seine Wanderjahre 
führten ihn 1911 als ord. Professor für Pathologie nach Jena, 
wo er das von Hermann Dürck geplante neue Institut zur 
glücklichen Ausführung brachte. 1922 nahm er eine Berufung 
nach Basel an. Das Jahr 1929 brachte ihm dann als würdigsten 
Lohn den Lehrstuhl Rudolf Virchows in Berlin, den er unter 
mancherlei zeitbedingten Widrigkeiten fast 25 Jahre lang in 
vorbildlicher Weise eingenommen hat. Heute lebt er, zwar 
emeritiert, aber in voller geistiger Frische und Schaffensfreude 
in Berlin. Zahlreiche Ehrenmitgliedschaften in vielen deutschen 
und ausländischen medizinischen Gesellschaften und wissen- 
schaftlichen Akademien und sonstige Ehrungen beweisen die 
hervorragende Stellung, die er unter den deutschen Patho- 
logen einnimmt. 

Da sich die Zahl seiner wissenschaftlichen Arbeiten auf über 
200 beläuft — von denen viele in dieser Wochenschrift erschie- 
nen sind —, würde ihre bloße Aufzählung schon den Rahmen 


dieses Geburtstagsgrußes sprengen. Es sei daher nur versucht, 
die Bedeutung der Münchener Jahre für ihn aufzuzeigen, um 
die obige Bezeichnung Münchens als seiner geistigen Heimat 
zu rechtfertigen. Sie ist begründet in den starken Einflüssen, 


die seine Lehrer Hertwig mit den Protozoen-Studien, Gruber 
als Meister der serologischen Forschung und Bollinger mit 
seinen lebhaften Interessen für die vergleichende Pathologie 
auf seine wissenschaftliche Arbeit gehabt haben. Dazu kommt 
eine bemerkenswerte Zähigkeit, mit der er sich bemüht, einmal 
gemachte Beobachtungen in immer größere gedankliche Ord- 
nungen einzufügen, bis schließlich eine umfassende Klärung 
erreicht ist. Das soll an einigen Beispielen gezeigt werden: 
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Das von Hertwig an Protozoen erkannte Wechselverhältnis 
von Kern und Protoplasma sowie die Pigmentbildung durch 
Kernreduktion veranlaßten ihn, den Pigmentierungsvorgang 
in menschlichen Melanosarkomen zu untersuchen und hier ana- 
loge Vorgänge zu beobachten (in seiner Habilitationsschrift 
1904\. Gegen den Einwand, daß eine Protozoenpathologie keine 
Bed°utung für die allgemeine und insbesondere für die mensch- 
liche Pathologie habe, wehrt er sich sehr treffend mit der Be- 
merkung, „daß Zelle doch immer Zelle bleibt“, und daß zum 
Beispiel auch die von Metschnikoff entdeckte Phagozytose zu- 
erst an Protozoen gesehen worden sei. Aber besonders bemer- 
kenswert dürfte sein, daß er den Pigmentierungsvorgang als 
beginnend mit einer Hyperämie und dadurch bewirkter Über- 
produktion an Nukleolarsubstanz und die Pigmentierung so- 
dann als Alterserscheinung der Zelle erfaßte. Die Probleme der 
veründerten Durchblutung verfolgten ihn weiter bei der Ge- 
schvulstentstehung (Münch. med. Wschr. [1904], Nr. 30—32), 
bei der Erfassung der Leberzirrhose als ein in Anfällen ver- 
lauf©nder Prozeß toxisch-infektiöser Natur (Virchows Arch. path. 
Anat., Bd. 188 [1907]), bei der Hypertrophie und Organkorre- 
lation (Münch. med. Wschr. [1908], Nr. 8) und bei seinen zahl- 
reichen Veröffentlichungen über Wachstum und Altern in den 
späteren Jahren. Hierfür hat er nicht nur in einer großen 
Monographie (Ergebn. d. Path. von Lubarsch-Ostertag, 1917 
u. 1922) berichtet, sondern auch 1940 ein Buch „Die pathologische 
Anatomie der Familie“ herausgebracht (Springer, Berlin), das 
ein- ganz einmalige Leistung darstellt. Sie ist deshalb für die 
Art seiner Arbeit kennzeichnend, als er die Anregung dazu 
schon 1905 bekam, als er im Kieler Institut am gleichen Tag 
die Leiche einer 72j. Mutter und ihres 38j. Sohnes sezierte, die 
beide an Bronchiektasen und beiderseitiger Pleuritis starben. 
Durch eine unendlich mühsame und sorgfältige Sammlung der 
Sektionsprotokolle von Zwillingen, Ehegatten und Blutsver- 
wandten (im ganzen 2495 Fälle besonders aus der Jenaer und 
Baseler Zeit) gelang ihm eine Zusammenstellung pathologisch- 
anatomischer Befunde, die von größter Wichtigkeit für die 
menschliche Erbpathologie ist. Wenn auch das Buch vor allem 
eine Fülle von Anregung für künftige Arbeit enthält, so dürfte 
doch schon das Ergebnis bemerkenswert sein, „daß wir uns 
nicht vor der Vererbung als einer finsteren Gewalt zu fürch- 
ten brauchen, weil wir die Drohungen erblicher Belastung 
immer besser kennenlernen und die Gefahren der inneren 
Krankheitsursachen mit dem Fortschritt der Forschung mehr 
und mehr bannen werden“. 

Besonders nachhaltig haben ihn ferner Untersuchungen be- 
einflußt, die er unter Max v. Gruber begonnen hatte: „Morpho- 
logische Veränderungen der roten Blutkörperchen durch inak- 
tiviertes spezifisch lytisches Serum“ (Münch. med. Wschr. 
[1904], Nr. 42). Sie führten ihri zu den Problemen der zellulären 
Immunität, ließen ihn aber bald zur konstitutions- und korre- 
lations-pathologischen Betrachtungsweise vorstoßen (Münch. 
med. Wschr. [1921], Nr. 53), wobei es kennzeichnend sein dürfte, 
daß er ebenso zäh an der Bedeutung der Zelle festhielt (deren 
Pathologie er immer wieder in dem bekannten Aschoffschen 
Lehrbuch der path. Anatomie bearbeitete) wie an der über- 
geordneten Bedeutung der Konstitution. Die Überwindung der 
reinen Organpathologie drückt er am klarsten wohl schon 1912 
aıs, als er die in München begonnenen Untersuchungen über 
dıs Magengeschwür als einer „zweiten Krankheit“ zusammen- 
[aßte (Ziegl. Beitr., 25 [1912]). Er sieht hier einen Zusammen- 
hang der Magen- und Zwölffingerdarmgeschwüre mit gewissen 
anderen Leiden und Eingriffen in die Gesundheit, die — höchst- 
wahrscheinlich als Folgen morphologischer Nervenreize -— die 
Geschwüre bewirken: eine morphologische und funktionelle 
Pathologie! 

Noch umfassender aber sollten seine in München begonne- 
nen Zell- und Leberstudien durch die Beobachtung der gleich- 
zeitigen Gefäßwand- und Blutumlaufveränderungen werden, weil 
sie ihn im Jahre 1933 zur Konzeption des Allergie- und Path- 
ergiebegriffes und zur „serösen Entzündung“ führten (s. Verhdl. 
deutsch. Pathologen, Breslau 1944). Man kann diese beiden 
Themen als Gipfelpunkte seiner Forscherarbeit bezeichnen, 
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weil sie der Pathologie der heutigen Zeit die stärksten Impulse 
gegeben haben. Beruht doch der Ausbau der Morphologie der 


‚allergischen Entzündung und des Rheumatismus (besonders 


durch seinen Schüler Fr. Klinge) auf ihnen. Aber wenn diese 
Themen auch erst in den späteren Jahren wie eine ewige Melo- 
die erklingen, so beginnen auch sie schon in der Münchener 
Zeit zu ertönen (s. die Arbeiten über Leberzirrhose in Virchows 
Arch. path. Anat., 188 [1907] und über die Gitterfasern, 1908 
u. 1909) und führen ihn 1923 zu jenem aufsehenerregenden 
Referat über Entzündung auf dem Göttinger Pathologentag, wo 
er — im Anschluß an die schon oben erwähnten Untersuchun- 
gen Metschnikoffs — erstmalig eine umfassende vergleichende 
Pathologie der Entzündung im gesamten Tierreich gibt und in 
überraschender Klarheit darlegt, daß der scheinbar so ver- 
wickelte Vorgang der Entzündung phylo- und onto-genetisch 
nur in einer immer zunehmenden Mobilisierung der Werk- 
zeuge besteht, die ein Organismus aufbringen kann, um den 
„Diätfehler des Bindegewebes“ zu beseitigen. Es dürfte dieses 
Referat eine der bedeutsamsten Konzeptionen der Nach- 
Virchowschen Pathologie sein, das die Beobachtungen und 
Schlußfolgerungen seiner Münchener Zeit in einem großartigen 
Wurf zusammenfaßt. 


Hier sei auch des Einflusses seines Lehrers Bollinger noch 
mal gedacht, dessen Liebe zur vergleichenden Pathologie oben 
schon erwähnt wurde, der aber auch — ähnlich wie Arnold 
Heller — eine besondere Schärfe in der makroskopischen Be- 
obachtung und Diagnostik besaß, jedoch über dieser Freude 
an subtilen Einzelheiten nie die Bedürfnisse des praktischen 
Arztes nach den ursächlichen Zusammenhängen und nach der 
Kritik seiner Diagnose und Heilerfolge vergaß. So hielt auch 
Rössle häufig Demonstrationen im ärztlichen Verein, nahm 
wiederholt Stellung zu Fragen der ärztlichen Praxis („erziehe- 
rische Bedeutung der Pathologie für den künftigen Arzt“ [1913], 
„medizinische Wissenschaft und ärztliche Praxis“ [1921], „Ver- 
waltungssektionen“ [1922], „Bedeutung der Anamnese für den 
Pathologen“, Bollinger-Vorlesung [1930]) und gelangte in seinen 
Vorlesungen zu einer besonders lebendigen Verbindung der 
pathologischen Anatomie mit der Klinik. Auch sein Interesse 
an sorgfältiger Beobachtung und Aufzeichnung der kleinen 
Dinge, die in der Wissenschaft niemals als „unwichtig“ gewer- 
tet werden sollten, machte sich schon früh bemerkbar. Es führte 
zu jener einmaligen Materialsammlung, die bei Gelegenheit 
der „pathologischen Anatomie der Familie“ schon erwähnt 
wurde, aber auch zum großen Atlas der Wachstumsstörungen 
1947, zu dem — gemeinsam mit dem zu früh verstorbenen 
Karl Apitz — 1951 bei Thieme, Stuttgart, erschienenen Atlas 
der pathologischen Anatomie und zu der mit Roulet ver- 
faßten Monographie „Maß und Zahl in der Pathologie“, Springer, 
Berlin 1932, die für viele zu einem unentbehrlichen Standard- 
werk geworden ist. 


Noch kurz erwähnt sei, daß auch die schon 1904 hervor- 
getretene Beschäftigung mit dem Geschwulstproblem in späte- 
ren Jahren bemerkenswerte Früchte in mehreren Arbeiten 
getragen hat, von denen nur „die Stufen der Malignität“ von 
1950 erwähnt seien, in denen er nach Analogie der tierischen 
Plazentation eine zunehmende Destruktivität der Geschwülste 
annimmt und so zu einem „Versuch einer natürlichen Ordnung 
der Geschwülste” kommt (Deutsch. med. Wschr., 75 [1950]). 


Diese kurze Aufzählung einiger bedeutsamer Forschungs- 
wege aus seiner Münchener Zeit möge genügen, um die Eigen- 
tümlichkeiten seiner wissenschaftlichen Natur auch dem Ferner- 
stehenden nahe zu rücken: seine ungemeine Produktivität, 
beruhend auf unermüdlicher Freude am Beobachten, Sammeln 
und scharfsinniger Überlegung —, und die Treffsicherheit seiner 
Problemstellung, die stets zu neuen originellen Verknüpfungen 
führt. Das geht ohne exakte Phantasie und vereinfachende 
Deutung nicht ab, die anfangs bei manchem ein bedenkliches 
Schütteln des Kopfes erregt haben mögen, sich aber dann doch 
als fruchtbar zum Auffinden neuer Tatsachen und zum Ver- 
ständnis unklarer Zusammenhänge erwiesen. Es erfordert frei- 
lich eine ungewöhnliche Ausnützung der Zeit und starke Kon- 
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zentrationsfähigkeit des Verstandes. In Verbindung mit einem 
festen Charakter, der unbeugsam für das als richtig Erkannte 
eintritt, kann das leicht zu einer falschen Beurteilung des Men- 
schen führen. Wer die Kraft hat, „die Pfeil’ und Schleudern des 
wütenden Geschicks“ zu erdulden, gilt dann als hart und un- 
zugänglich. Aber die ihm Nahestehenden kennen seine zart- 
fühlende Rücksichtnahme für das Menschliche und sein fein- 
sinniges Verständnis für alles Gute und Schöne dieser Welt. 
Doch gehören solche Bekenntnisse nicht vor ein breiteres Pu- 
blikum. Nur soll es wissen, daß der große Kreis seiner Freunde 
und Fachgenossen ihm heute einen tiefgefühlten Dank und die 
herzlichsten Wünsche für weitere schaffensfrohe Jahre ent- 
gegenbringt. Prof. Dr. med. W. Hueck, München. 

DK 92 Rössle, Robert 


Summary: In the above article the author honours and greets 
Robert Rössle on his 80th birthday. He was born in Augsburg on 
19th August 1876. Most of his years of study were spent in Munich, 
where he graduated in 1900. After years as professor of pathology 
in Jena and Basle he was appointed director of the pathological 
institute of the Berlin university where he stayed for nearly 25 years. 
To this day he lives in Berlin still mentally and physically fit and 
alert. His scientific works number over 200, and are briefly outlined 
in this article by Professor Hueck. Many new aspects in the field of 
pathological anatomy are based on his precise observations, ideas, 
and experiences. 


Resume: Robert Rössle est ne a Augsbourg en Baviere le 19 aoüt 
1876. Il a donc maintenant quatre-vingts ans. Il acheva ses &tudes de 
medecines ä l’universit€ de Munich en 1900. Il presenta en 1904 ä 
Kiel une these d’agr&gation en anatomo-pathologie. De 1906 ä 1912 
il fut assistant, puis prosecteur ä l’institut d’anatomo-pathologie de 
Munich. En 1912 il fut nomme professeur d’anatomo-pathologie ä l’uni- 
versit& de Iena et en 1922 ä Bäle. En 1929 il fut appel& a occuper la 
chaire de Rudolf Virchow ä Berlin. Il resta ä l’universit& de Berlin 
durant ä peu pres 25 ans. Il vit actuellement ä Berlin comme profes- 
seur eme£rite. 

Le professeur Rössle s’est occupe des processus de pigmentation 
dans les melanocarcinomes humains, des modifications de l'irrigation 
sanguine au cours de differents phenomenes tels que la formation 
de tumeurs, la cirrhose hepatique, l’'hypertrophie et la correlation 
organique, la croissance et le vieillissement. On peut considerer que 
les deux points culminants de ses travaux scientifiques sont ceux 
qui ont conduit ä la conception d’allergie et de pathergie (allergie 
non spe&cifique) et ä celle de l'inflammation sereuse. Dans un rapport 
presente a Gceettingue lors du congres d’anatomo-pathologie de 1923, 
il a dit qu’il fallait considerer le phenom£ne d’inflammation au point 
de vue de l’ontogenese et de la phylogenese comme une augmenta- 
tion progressive de la mobilisation des moyens que l’organisme peut 
rassembler pour neutraliser les troubles du «regime» du tissu con- 
jonctif. 

Il a Ecrit un livre intitule «Anatomie-pathologique de la Famille» 
oü il a rassembl& un grand materiel qui montre combien son esprit 
d’observation &tait developpe. En 1947 il a publie un atlas sur les 
troubles de la croissance et en 1951 en collaboration avec Roulet 
une monographie «Nombre et Mesure en Pathologie». 


Anschr. d. Verf.: München 15, Patholog. Inst., Thalkirchner Str. 36. 
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Frage 128: Welches ist die einfachste, sicherste, schnellste und be- 
quemste Urinprobe für Gallenfarbstoffe? Mir wurde gesagt, es sei 
dies die Methylenblauprobe nach Kalk und Katsch (1923). 


Antwort: Die an sich schon alte Methylenblauprobe im Urin 
zum Nachweis von Bilirubin ist heutzutage in der Modifikation 
von Kalk und Wildhirt (Med. Klinik, 45 [1950], S. 531) verbreitet 
und stellt die einfachste und brauchbarste Routinemethode dar. 
Zu 5ccm Urin werden 2 Tropfen einer 0,25°/oigen wäßrigen 
Methylenblaulösung hinzugegeben. Bei Anwesenheit von Bili- 
rubin im Harn kommt es zu einem deutlichen Farbumschlag 
in Blattgrün, während sonst im Urin die blaue Farbe des 
Methylenblaus zunimmt oder — bei Anwesenheit anderer 
gelber Harnfarbstoffe — blaugrüne Mischfarben ergibt. Es 
wird allerdings bestritten, daß es sich bei der positiven 
Methylenblauprobe um eine echte chemische Reaktion handelt, 


MMW. Nr. 33/1956 


wie zuerst vermutet wurde, nämlich eine Oxydation des Bili- 
rubins zu Biliverdin. Vielmehr liegt wahrscheinlich nur eine 
physikalische Farbmischungsreaktion Gelb + Blau = Grün vor, 
was aber die praktische Brauchbarkeit der Probe nicht beein- 
trächtigt, wenn man die obengenannten blaugrünen Misc- 
farben, die durch Urochrome usw. entstehen, nicht als positiven 
Ausfall verwertet. Klumbies (Dtsch. Ges.-Wesen 9, [1954}, 
S. 1488) hat die Brauchbarkeit der Probe für Routineunter- 
suchungen an 60000 Patienten nachgeprüft und kam zu dem 
Schluß, daß die Methylenblauprobe in 97% der Fälle ein ver- 
läßliches Ergebnis zeitigte, also das Vorhandensein von Bili- 
rubin im Urin bestätigte, da die Harnfarbe ganz vorwiegend 
durch den Bilirubingehalt bedingt ist. 

Prof. Dr. med. H. Kalk, Kassel, Stadtkrankenhaus. 


Frage 129: Seit etwa '/» Jahr fällt mir in meiner allerdings recht 
großen Vorstadt-Land-Praxis auf, daß in zunehmendem Maße Patien- 
ten mit Klagen über allgemeine Müdigkeit und Erschöpfung kommen. 
Es handelt sich dabei um Leute jeglichen Alters und beiderlei Ge- 
schlechts. Außer den Klagen über Müdigkeit und Schlafbedürinis 
schon in den Vormittagsstunden werden im allgemeinen keine kon- 
kreten Beschwerden vorgebracht. Die Untersuchung — soweit in der 
Allgemeinpraxis möglich — ergibt meist keinen wesentlichen Befund, 
Cor, Pulmo (auch Rö), Urin, Senkung, Blutbild o.B. Diese „Krank- 
heits“-Erscheinungen waren wohl auch in früheren Jahren zu beob- 
achten, wurden als sog. Frühjahrsmüdigkeit bezeichnet und reagierten 
eigentlich immer ganz gut auf reichliche Vitamingaben. Was mir 
jedoch heuer auffällt, ist, daß diese Erscheinungen — trotz eigentlich 
sehr guter Ernährungsweise — bei einem so großen Personenkreis 
auftreten, sich über die Frühjahrsmonate hinaus erstrecken und auf 
Vitamingaben gar nicht reagieren. 

Meine Frage geht dahin: 

1. Wird auch von anderen Kollegen diese auffallende „Müdigkeit“ 
bei Patienten beobachtet? 

2. Besteht meine Annahme zu Recht, daß es sich bei diesen Erschei- 
nungen um erste und leichte (?) Folgen der vielfachen Atombomben- 
versuche handelt? Es ist ja bekannt, daß Personen, die Rö-Strahlen 
vermehrt ausgesetzt sind (Ärzte, Hilfskräfte — Rö-bestrahlte Kranke) 
Erscheinungen zeigen, die sich von Müdigkeit bis zum schweren Rö- 
Kater steigern. 

3. Hat sich die Forschung schon mit dieser Frage beschäftigt, und 
was ist gegebenenfalls darüber bekannt? (Wenn nicht, wäre vielleicht 
meine Anfrage eine Anregung.) 

4. Therapie? 

NB. Selbstbeobachtung bei mir, bei meiner Frau und bei meiner 
Sprechstundenhilfe: Auffallende Müdigkeit, Schlafbedürfnis vermehrt 
und Leistungsnachlaß in den Abendstunden gegenüber vor etwa 
1 Jahr ganz auffallend. Dabei sicherlich kein krankhafter Organ- 
befund. NB kein Rö im Hause. 

Antwort: Bei einem Effekt, der so unterschwellig ist, daß er 
nicht zu deutlichen Krankheitssymptomen führt, müßte die 
Müdigkeit nur passager sein. Der Umfang eines so vagen Sym- 
toms wie Müdigkeit ist sehr schwer richtig zu erfassen. Bei 
der Annahme einer allgemeinen Ermüdungswelle ist auch die 
Gefahr der Selbsttäuschung groß. Ein einzelnes Individuum 
fühlt sich müde, frägt die anderen und erwartet dabei unbewußt 
eine Bestätigung, die aus konventioneller Höflichkeit auch oit 
gegeben wird. Ich möchte aber glauben, daß die Beobachtung 
richtig ist und möchte ihr mehr eine massenpsychologische 
oder soziologische Deutung geben. Wenn innerhalb der Kon- 
junkturzyklen eine Aufstiegsphase, ein Boom, allmählich zu 
Ende geht, so kommt es zu einem Gefühl der Lustlosigkeit. 
Umgekehrt werden Perioden, die als Aufschwung gedeutel 
werden, gleichzeitig als innere Tonisierung, als optimistische 
Grundstimmung, empfunden. Die Kollektivpsyche, von deren 
Einfluß auch der Unabhängigste nicht ganz frei sein kann, 
reagiert unbewußt sehr fein auf Schwankungen der allge- 
meinen Lage, lange bevor das Bewußtsein es zugibt. Vor dem 
Ende einer Hochkonjunktur ist auch das Erreichen der un- 
mittelbaren Nahziele nicht mehr so attraktiv und lustvoll. 
Während in Zeiten des Wiederaufstiegs eines Zyklus das Er- 
reichen kleiner Ziele lust- und stimmungssteigernd wirkt, wird 
umgekehrt in der Zeit der Hochkonjunktur das, was erreicht 
ist, als selbstverständlich, ja fast mit einem Gefühl der Un- 
dankbarkeit hingenommen, da schon die Angst unbewußt da 
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ist, daß die Konjunktur nicht mehr anhält und daß man vor 
Neuanpassungen und unbekannten Schwierigkeiten steht. Diese 
Angstgefühle bleiben z. T. unbewußt, weil man zunächst die 
Wirklichkeit nicht sehen will. Und verdrängte Angst (auch 
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vor der unheimlichen weltpolitischen Lage und der atomaren 
Drohung!) führt zu Müdigkeit, denn jede Verdrängungsarbeit 
verringert die allgemeine Lebenslust. 

Prof. Dr. med. W. Seitz, München 15, Pettenkoferstr. 8a 


Referate 
Kritische Sammeireferate 


Aus der Med. Univ.-Poliklinik Freiburg i. Br. 
(Direktor: Prof. Dr. med. H. Sarre) 


Nieren und ableitende Harnwege 
17. Mitteilung 


von H. Sarre und Mitarbeiter 


Die bisher sehr vernachlässigten pyelonephritischen Erkrankungen 
rücken in letzter Zeit wieder in den Vordergrund des Interesses und 
sind Gegenstand zahlreicher klinischer und experimenteller Bearbei- 
tungen. Die Pyelonephritis ist nicht nur die häufigste Nieren- 
erkrankung, sondern auch zugleich die am häufigsten übersehene 
innere Erkrankung überhaupt. So fanden sich z.B. unter 3607 Obduk- 
tionen einer Kopenhagener Klinik in 202 Fällen Pyelonephritiden als 
Todesursache, wobei aber nur jeder 6. Fall klinisch diagnostiziert 
worden war! (zit. bei Taylor) (1). Pyelonephritische Narben fanden 
sich in 15%/o bei insgesamt 1000 Obduktionen. Die Schwierigkeit der 
klinischen Diagnose ist — abgesehen von den akuten Fällen — auf 
die Symptomenarmut und die Indolenz der entzündlichen Prozesse 
zurückzuführen. Es besteht die Tendenz, den Begriff der Pyelitis aus 
der klinischen Nomenklatur zu streichen und stets von einer „Pyelone- 
phritis“ zu sprechen, weil es isolierte Pyelitiden nicht gibt, und 
weil der Name Pyelonephritis die richtige umfassendere Vorstellung 
über die wirklich zugrunde liegenden Krankheitsabläufe beinhaltet 
(Beeson) (2). Trotz des relativ großen Einzelwissens, das Beeson 
in seiner Arbeit zusammenstellt, liegt die genauere Pathogenese der 
Pyelonephritis noch sehr im dunklen. Insbesondere kann der Invasion 
durch bestimmte Keime allein nicht die früher vermutete ursächliche 
Bedeutung zuerkannt werden. Der Darm als Quelle der Infektion in 
den Fällen der Koli-Pyelonephritiden ist allgemein anerkannt, wäh- 
rend für die anderen Keime eine Aszension von der Blase her die 
Hauptrolle spielen dürfte. Über den genaueren Infektionsweg vom 
Darm zur Niere bestehen jedoch noch viele Unklarheiten. Die häma- 
togene Auslösung kann wohl für die Mehrzahl der Pyelonephritiden 
als gesichert gelten. Der direkte intrakanalikuläre Weg von der Blase 
zur Niere kommt nur bei Störungen der Blasen- und Ureter-Inner- 
vation in Betracht, sowie bei distalen Abflußhindernissen mit vesi- 
koureteralem Reflux (z.B. Prostatahypertrophie mit Blasendilatation). 

Ein zweiter neben der Infektion wesentlicher Faktor ist der 
Harnstau, was jedem Kliniker geläufig ist und neuerlich noch 
einmal von Thelen und den Referenten tierexperimentell bestä- 
tigt werden konnte. Die Infektion des Nierenbeckens bei Kaninchen 
mit Enterokokken oder Kolibakterien blieb folgenlos und der 
Urin war nach 3 Tagen wieder steril, wenn nicht gleichzeitig 
eine relative Ureterstenosierung der infizierten Niere gesetzt wurde 
(Thelen, Rother und Sarre, im Druck [3]). Wie neuerlich 
gezeigt werden konnte, ist aber nicht die Stagnation des Harns 
an sich entscheidend, sondern vielmehr die hierdurch hervorgerufene 
mechanische Irritation des Organs. Es wurde nämlich gezeigt, daß sich 
nach i.v. Injektion von E.coli bei Ratten eine Pyelonephritis auch 
durch einfache „Massage“ einer Niere auslösen ließ (Braude, 
Shapiro u. Siemienski [4}). 

“in weiterer bisher vernachlässigter Faktor in. der Pathogenese der 
Pyelonephritis ist die spezifische Abwehrlage des Betroffenen. Unter 
den extremen Bedingungen des Tierexperimentes gelang es bei 
spezifisch vorsensibilisierten Tieren, Pyelonephritiden auch durch 
Inokulation abgetöteter Keime (E. coli + Strept. faecalis) ins Nie- 
renbecken zu erzeugen, wenn gleichzeitig eine relative Harnleiterste- 
nosierung gesetzt wurde. Ohne gleichzeitige Harnleiterstenosierung 
wurden keine Pyelonephritiden erhalten und ebenso auch nicht durch 
die rel. Harnleiterstenosierung allein (Thelen, Rotheru.Sarre). 

Neben den bekannten diagnostischen Methoden wird von Taylor 
dem Addis-count eine besondere Bedeutung beigemessen. Hierbei 
handelt es sich um eine Auszählung des Urinsedimentes mit folgen- 
der Umrechnung auf den 24-Std.-Harn, die sich bisher in Deutschland 
wegen ihrer Umständlichkeit nicht hat durchsetzen können. Als ein- 
fach dagegen wird von Bohn (5) neuerlich die altbewährte Nitrit- 
Reaktion (Grieß’sches Reagenz) empfohlen, mit der sich Koli-Infek- 


tionen der Harnwege ebenso gut nachweisen ließen wie mit dem 
Kulturversuch und deren Hauptvorteil in der leichten Durchführ- 
barkeit am Krankenbett oder in der Ambulanz liegt. Besonderes 
diagnostisches Interesse hat in letzter Zeit die Färbung des Urin- 
sedimentes nah Sternheimer (6) gefunden. Pathognomonisch 
für Pyelonephritis sollen dabei die „motility-cells“ sein, die noch 
nicht näher identifiziert werden konnten. Es handelt sich dabei um 
gequollene Rundzellen mit kugeligem und blassem Kern. Im Zyto- 
plasma finden sich kleine Vakuolen und Granula, deren Braunsche 
Molekularbewegung sich deutlich erkennen läßt, was ihnen den Namen 
gegeben hat. Die Bedeutung dieser Zellen wird jedoch durh Reubi 
(7) eingeschränkt, der die Sternheimer-Malbin-Zellen nicht nur regel- 
mäßig bei Pyelonephritis, sondern auch bei Z.ystopyelitiden und eigent- 
lich immer auch bei Niereninsuffizienzen, gleich welchen Ursprungs, 
fand. Er kommt daher zu dem Schluß, daß die Sternheimer-Malbin- 
Zellen nicht unbedingt das Vorhandensein einer Pyelonephritis, aber 
immerhin eine Nierenbeteiligung beweisen müssen, während anderer- 
seits ihr Fehlen diese Diagnose sehr unwahrscheinlich macht '!). 

Bei den Pyelonephritiden und insbesondere der pyelonephritischen 
Schrumpfniere steht die Zerstörung der distalen Tubulusabschnitte oft 
so im Vordergrund, daß die Störung der Säure-Basen-Regulation das 
klinische Bild völlig beherrschen kann. Die Bedeutung einer genauen 
Analyse der Schädigungen in den einzelnen Nierenabschnitten wird 
daher von Bansi,Abas und Fretwurst (8) besonders hervor- 
gehoben. Die Autoren schlagen die leicht durchführbaren einfachen 


Säure- bzw. Alkali-Belastungsproben mit Bicarbonat und mit Salmiak 


vor. Im Falle einer pyelonephritischen Schrumpfniere, die mit urämi- 
schem Koma bei einem Rest-N von 212 mg?/o, Alkalireserve von 11,2 
Vol./o und einer Hypokaliämie von 11,9 mg®/o eingeliefert wurde, 
gelang es durch Zufuhr großer Mengen von Natriumbicarbonat fast 
schlagartig, den Pat. aus dem Koma zurückzuholen. Nach 12 Tagen 
war der Rest-N auf 58 mg®/o abgesunken, während sich die Alkali- 
reserve auf 54,3 Vol.’/o erhöht hatte. 

Mit der Frage des Entstehungsmechanismus der Blutdruckerhöhung 
bei Pyelonephritis befaßt sich eine Arbeit von Kindcaid-Smith (9). 
An Hand eines Sektionsmaterials von 45 chronischen Pyelonephritiden 
wurden die Fälle, die mit Blutdruckerhöhung verliefen, den normo- 
tonen gegenübergestellt. Dabei zeigt sich, daß Blutdruckerhöhungen 
im allgemeinen nur dann auftraten, wenn es infolge der pyelone- 
phritischen Vorgänge zu obliterierenden arteriellen Gefäßprozessen 
gekommen war. In allen diesen Fällen haben die arteriellen Durc- 
blutungsstörungen auch zur Entstehung ischämischer Bezirke geführt 
und sind wohl auch als Mitursache für die Entwicklung zur typischen 
pyelonephritischen Schrumpfniere anzusehen. Die Häufigkeit der 
Hypertonien, bezogen auf das vorliegende Sektionsgut chronischer 
Pyelonephritiden betrug 66,6°/s. 

Häufigster therapeutischer Fehler bei der Behandlung der Pyelo- 
nephritis ist nicht, wie vielleicht vermutet, der Verzicht auf die Be- 
seitigung eventueller Abflußhindernisse oder die versäumte Fokal- 
sanierung, sondern vielmehr die zu gering dosierte oder zu frühzeitig 
abgebrochene Antibiotika- oder Sulfonamid-Medikation. Vor allem 
von amerikanischen Autoren werden außerordentlich hochdosierte 
Behandlungsschemata vorgeschlagen. So gibt z. B. Taylor als 
Standardbehandlung für akute oder chronische Fälle Terramycin an 
oder Achromycin, 250 mg, 4mal täglich, über 7—10 Tage, anschlie- 
ßend Sulfadiacin oder Gantrisin 0,5 g, 4mal täglich über 6 Wochen 
und länger, je nach Sedimentbefund und Urinkultur. 

Wichtige neue Einblicke in die Vorgänge bei der akuten diffusen 
Glomerulonephritis vermitteln uns zwei Arbeiten aus dem Arbeits- 
kreis um Rammelkamp (10). Bei einer Militäreinheit trat eine 
Epidemie von Streptokokken-Pharyngitis auf, bei denen verschiedene 
Streptokokkentypen isoliert werden konnten, nämlich die Lancefield- 
Typen 3, 6, 12 und 19. Interessanterweise fand sich nur bei 
den 184 Patienten mit Typ-12-Streptokokkeninfektion eine akute 


!) Färbemethodik: Gentianaviolett 3,0, Alkohol 95%ig 20,0, Ammon. Oxalat 0,8, 
Aqu. dest. 80,0 = Lösung 1; Safranin-O 0,25, Alkohol 95%ig 10,0, Aqu. dest. 100,0 
= Lösung 2. 3 Teile Lösung 1 und 97 Teile Lösung 2 mischen und filtrieren. Die 
Farbmischung hält sich für 3 Monate. 
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Glomerulonephritis als Komplikation (nämlich in 12%), während die 
übrigen 146 Pat. mit Infektion an Typ 3, 6 und 19 in keinem Fall 
eine Nephritis erlitten. Neben der weiteren Sicherung der Beta- 
hämolytischen Streptokokken vom Typ 12 als „nephritogener Stamm“ 
ist diese Arbeit auch vom therapeutischen Standpunkt interessant, 
weil bei den unbehandelten Typ-12-Trägern in 12% eine Nephritis 
auftrat, während nach Behandlung mit Gamma-Globulin 23% der 
Infizierten erkrankten und nach frühzeitiger Penicillintherapie nur 
4,5%/o. Für den Theoretiker ist es ferner von besonderem Interesse, 
daß die günstigen Beobachtungsmöglichkeiten der Militärärzte erst- 
malig auch die sehr umstrittene Latenzzeit zwischen Infektion und 
Nephritis beim Menschen sichern konnten. Die Nephritis tritt zwi- 
schen dem 6. und 16. Tage (durchschnittlich 10. Tag) nach Beginn der 
primären Streptokokkenpharyngitis auf. Die Fälle mit späterer Ne- 
phritiskomplikation zeigten jedoch schon während der ersten Tage 
eine vorübergehende geringgradige Hämaturie mit Proteinurie. Aus 
ihren Erkenntnissen leiten die Autoren die Forderung nach Präventiv- 
maßnahmen gegen Glomerulonephritis ab. Es wird die Notwendigkeit 
bakteriologisch-serologischer Typisierung von Racheninfektionen be- 
tont, mit frühzeitiger Penicillinbehandlung der Typ-12-Träger und 
insbesondere der Mikrohämaturien. Auch die Umgebungsuntersuchung 
wird bei Nephritiden wichtig, da sich bei erkannten Typ-12-Trägern 
eventuelle Komplikationen vorbeugen lassen. Die meist folgenlos 
ausheilenden akuten Nephritiden bedürfen nach Meinung der Autoren 
keiner besonderen Maßnahme, während die chronisch-schleichenden 
Formen durch interkurrierende Infekte verschlechtert werden und 
daher unter fortwährenden Penicillinschutz mit täglich 250000 Einh. 
peroral gestellt werden sollten. 


Ein neuartiger diagnostischer Eingriff, der seit seiner Einfüh- 
rung durh Iversen und Brun im Jahre 1951 (11) sowohl für 
die Diagnose als auch für Prognose und Therapie bei zahlreichen 
klinisch nicht klärbaren Nierenleiden zunehmend an Bedeutung 
gewonnen hat, ist die Nierenbiopsie. Ähnlich wie bei der 
Leberpunktion wird hierbei ein 1—1'/ecm langer und etwa imm 
dicker Gewebszylinder durch Aspiration mit einer vom Rücken her 
eingeführten Kanüle gewonnen und histologisch untersucht. Nach 
iversen und Mitarb. wird die Punktion am sitzenden, vornüber- 
gebeugten Pat. -nach pyelographischer Feststellung der Nierenlage 
durchgeführt. Dabei konnten jedoch nur in 82 von 215 Punktioner 
(= 38,20/o) Nierengewebe erhalten werden. Um diesem Mißstand der 
häufigen Fehlpunktionen abzuhelfen, entwickelten Muehrke und 
Mitarb. (12) eine neue Methode der Nierenbiopsie, bei der die Punk- 
tion in Bauchlage vorgenommen wird. Mit dieser neuen Technik 
konnte in 172 von 179 Punktionen brauchbares Material zur Unter- 
suchung gewonnen werden. Die Punktionen werden nur an der 
re. Niere ausgeführt, die durch einen untergelegten Sandsack gegen 
die Rückenmuskulatur gedrückt wird. Die Lage der Niere gegenüber 
der 12. Rippe wird durch ein Pyelogramm geklärt. Die Punktion 
darf als gelungen betrachtet werden, wenn soviel Nierengewebe 
gewonnen worden ist, daß mindestens 5—10 Glomeruli histolo- 
gisch beurteilt werden können. Häufig genügen aber auch kleinere 
Materialmengen oder Gewebszylinder aus dem Nierenmark zur Be- 
urteilung der Gefäße und der Tubuli sowie zur kulturellen Unter- 
suchung. Nach dem Eingriff kommt es meistens nur zu einer Mikro- 
hämaturie von 6—12 Stunden, makroskopisch sichtbare Hämaturien 
treten außerordentlich selten auf. Was die Gefährlichkeit dieses Ein- 
grifis anbetrifft, haben Parrish und Howe (13) die Ergebnisse 
von 619 Biopsien der Literatur zusammengestellt und konnten dabei 
eine Mortalität und Morbidität von jeweils nur 0,3°%/o feststellen. Als 
Kontraindikation für die Durchführung einer Nierenpunktion 
gelten: Pyelonephritis, Kranke mit Blutungsneigungen, mit nur einer 
Niere, mit Oligurie und hohem Rest-N, mit schwerer Atherosklerose, 
mit einem perinephritischen Abszeß, einer Hydro- oder Pyonephrose, 
Zystennieren oder Nierenneoplasma. Der Wert einer Nierenbiopsie 
beruht auf der Möglichkeit einer exakten histologischen Diagnose, 
die für die Therapie und die Prognose richtunggebend ist. So ist 
z.B. eine ACTH-Therapie bei der Nephrose nur dann aussichtsreich, 
wenn die histologischen Glomeruliveränderungen nur geringfügig 
sind. Eine Behandlung mit einer künstlichen Niere oder einem anderen 
extrarenalen Entschlackungsverfahren hat nur Sinn, wenn es sich um 
akute Nierenveränderungen handelt. Jedoch wird man auch dann mit 
der Anlegung einer künstlichen Niere zurückhaltend sein, wenn z.B. 
in einem Fall von akuter Anurie eine akute oder chronische Glome- 
rulonephritis mit Veränderung so gut wie sämtlicher Glomeruli bei 
der Nierenbiopsie gefunden wird (14). Auf den Wert der Aspirations- 
biopsie zur Beurteilung einer einseitigen Nierenerkrankung mit Hyper- 
tonie weist Marks (15) hin. Der Autor empfiehlt eine Punktion 
der gesunden re. Niere bei erkrankter linker Niere, um festzustellen, 
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ob die rechte von Krankheitserscheinungen frei sei. Umgekehrt kann 
jedoch nicht die Biopsie der gesunden li. bei rechtsseitiger Nieren- 
krankheit angeraten werden, da die Punktion links mit einem grö- 


'ßeren Risiko als rechts verbunden ist. Die Domäne der Nierenbiopsie 


ist jedoch die Aufklärung unklarer Nierenerkrankungen. So diagnosti- 
zierten Bjerneboe, Brun, Iversen, Gormsen und 
Raaschou (lö) 2 Fälle von Nephrokalzinose mit Hilfe 
des bioptischen Eingriffs. Alwall (17) diagnostizierte bereits 1944 
einen Fall von Amyloidose, der im Jahre 1950 autoptisch be- 
stätigt wurde. Der Arbeitskreis um Iversen und Brun (!8, 19) 
berichtet in 2 Arbeiten über die Punktionsbefunde bei nephrotischem 
Syndrom. Die Autoren fanden, daß die sog. trübe Schwellung der 
Tubuli contorti auch in normalen Nieren vorkommt und somit als 
Ausdruck eines degenerativen Schadens zurückhaltend bewertet 
werden muß. Selbst bei voll ausgebildetem nephrotischem Syndrom 
können die histologischen Veränderungen sehr gering sein. Bei Pat, 
mit klinisch starker Eiweißausscheidung finden sich geringe Glome- 
rulumveränderungen. Die Aktivität der alkalischen Phosphatase in 
den Tubuli contorti ist beim neovhrotischen Syndrom stark herab- 
gesetzt, dagegen nach ACTH-Gaben offenbar gebessert. 8 Fälle mit 
klinischem nephrotischem Syndrom ergaben in 2 Fällen eine cıhro- 
nische Glomerulonephritis, in 2 Fällen eine genuine Lipoidneph:ose 
und in 4 Fällen eine Nierenamyloidose. Wegen der daraus ent- 
stehenden therapeutischen Konsequenzen kommt der Nierenbionsie 
zur Abtrennung der genuinen Lipoidnephrose von anderen Krank- 
heiten mit nephrotischem Syndrom eine nicht geringe Bedeutung zu. 
Parrish und Howe (13) berichten in einer Übersicht über 
169 Nierenpunktionen, von denen 100 erfolgreich waren. Die Biopsie 
führte dabei in 91% zu einer endgültigen Diagnose, bestätigte die 
klinische Diagnose jedoch nur in 39°%/o der Fälle. In 9%/o konnten 
weder der Histologe noch der Kliniker eine endgültige Diagnose 
stellen. Im großen gesehen, werden akute Nierenleiden klinisch noch 
am leichtesten diagnostiziert. So wurde die akute Glomerulonephritis 
in 89°/o der Fälle bestätigt und die akute Niereninsuffizienz mit tubu- 
lärer Nekronephrose in 50°/o der Fälle, jedoch in 100°, wenn die 
Vorgeschichte typisch war. Bei akuter Pyelonephritis führt die kli- 
nische Untersuchung besser zur Klärung der Diagnose als die Biopsie. 
Die Ätiologie von chronischen Nierenleiden wurde jedoch klinisch 
in weniger als der Hälfte der Fälle richtig erkannt. Hier führte die 
Biopsie in den meisten Fällen zur richtigen Diagnose. Bei Lupus ery- 
thematosus und multiplem Myelom jedoch wurden keine typischen 
histologischen Bilder gefunden. Die Nieren waren auffälligerweise o.B.! 
Auc Greenwald u. Mitarb. (20) konnten in 4 Fällen mit multiplem 
Myelom keine spezifischen Nierenveränderungen nachweisen. Wenn 
auch, wie oben gezeigt wurde, die Pyelonephritis eine Kontra- 
indikation zum bioptischen Eingriff darstellt und auch meistens kli- 
nisch richtig erkannt wird, so konnten doh Muehrke und Mitarb. 
in 5 Fällen mit unklarer Albuminurie und Hämaturie durch kulturelle 
Untersuchung des bioptisch gewonnenen Materials Pyelonephritiden 
diagnostizieren und durch antibiotische Therapie ausheilen. 
Schrifttum: 1. Taylor, R. D.: Med. Clin. North America, 39 (1955), S. 957. 
— 2. Beeson, P. B.: Yale J. Biol., 28 (1955), S. 81. — 3. Thelen, A., Rother, K. u. 
Sarre, H.: im Druk. — 4. Braude, A., Shapiro, A. u. Siemienski, J.: J. Clin. 
Invest., 34 (1955), S. 1498. — 5. Bohn, H.: Med. Klin., 50 (1955), S. 624. — 
6. Sternheimer, R. u. Malbin, B.: Amer. J. Med., 11 (1951), S. 312. — 7. Reubi, F.: 
Helvet. med. Acta, 20 (1953), S. 392; J. urol. med., Paris, 60 (1954), S. 816. — 
8. Bansi, W., Abas, T. H. u. Fretwurst, F.: Dtsch. med. Wschr., 81 (1956), S. 190. — 
9. Kincaid-Smith, P.: Lancet (1955), S. 1263. — 10. Rammelkamp, Ch. H. jun.: Ann. 
Int. Med., 43 (1955), S. 511; u. Stetson, Ch. A., Rammelkamp, Ch. H. jun., Krause, 
R. M., Kohen, R. I. u. Perry, W. D.: Medicine (Baltimore), 34 (1955), S. 431. — 
11. Iversen u. Brun: Amer. J. Med., 11 (1951), S. 324. — 12. Muehrke u. Mitarb: 
New. England J. Med., 253 (1955), S. 539. — 13. Parrish u. Howe: Arch. Int. Med., 
96 (1955), S. 712. — 14. Effersge, Gormsen .u. a.: Uskr. Laeger, K’hvn, (1954), 
S. 1715. — 15. Marks: Med. J. Australia (1955), S. 684. — 16. Bjerneboe, Brun u. a.: 
J. Clin. Invest., 31 (1952), S. 727. — 17. Alwall, N.: Acta med. Scand., 143 (1952), 
S. 430. — 18. Bjorneboe, Brun, Gormsen u. a.: Acta med. Scand., 142, Suppl. 266 


(1952), S. 233. — 19. Gormsen, Hilden u. a.: Nord. Med., 54 (1955), S. 1341. — 
20. Greenwald, Bronfin u. Auerbach: Amer. J. Med., 15 (1953), S. 198. 


Ansch. d. Verf.: Freiburg i. Br., Med. Univ.-Poliklinik, Johanniterstr. 6. 
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H. Hellner und H. Poppe: Röntgenologische Differentia'- 
diagnose der Knochenerkrankungen, unter Mitwirkung von 
I. Lohstöter. 904 S., 518 Abb. in 842 Einzeldarstellungen, 
Georg Thieme Verlag, Stuttgart 1956. Preis: Halbleder DM 270—. 


Der Band ist als Röntgenatlas gestaltet, wobei nach dem Vorwort 
nur Fälle verwendet wurden, deren Diagnose exakt gesichert ist, und 
der Frühdiagnose der Knochengeschwülste als einem praktisch beson- 
ders wichtigen Gebiet bewußt mehr Raum gegeben wurde als den 
entzündlichen Knochenerkrankungen, traumatisch bedingten Fällen, 
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Varianten und Mißbildungen. Der erste fast 800 Seiten umfassende 
Teil des Buches bringt .‚Röntgenaufnahmen mit Beschreibungen des 
wesentlichen Röntgenbefundes und kurzen klinischen Angaben. Das 
Bildmaterial ist hierbei nach den Skelettabschnitten geordnet, so daß 
bei fraglichen Befunden der betreffende Abschnitt rasch nach ähn- 
lihen Bildern durchgeblättert werden kann. Die Differentialdiagnose 
wird, wo notwendig, kurz erörtert. Auch von der Tomographie des 
Knochens ist da und dort Gebrauch gemacht. Im zweiten Teil, einem 
reinen Textabschnitt, sind auf nicht ganz 50 Druckseiten allgemeine 
differentialdiagnostische Gesichtspunkte erörtert. Im dritten Teil 
werden topographische Skizzen der häufigsten Knochenerkrankungen 
in 20 schematischen Zeichnungen gebracht, denen man die jeweils 
bevorzugten Lokalisationen entnehmen kann, was ja nicht nur für 
die Diagnose, sondern auch zur Bestimmung der evtl. ergänzend auf- 
zunehmenden Skelettabschnitte von Bedeutung ist. Eine kurze Enzy- 
klopädie bringt zum Abschluß alphabetisch Definitionen, Synomina, 
Röntgensymptome und die Aufzählung differentialdiagnostisch be- 
nachharter Krankheitsbilder. 

Da: Werk überrascht durch sein reiches Material, insbesondere 
an Tumoren der Knochen aller Art, und verdient schon deshalb die 
Beachtung hieran interessierter Kollegen. Darüber hinaus erfüllt es 
aber seinen Zweck als differentialdiagnostisches Nachschlagebuch 
durch die Art der Behandlung des Stoffes, wie durch seine knappe 
Präzisierung des Wesentlichen im Text vorzüglich. Insbesondere trägt 
hiezu die erwähnte Einordnung nach Skelettabschnitten viel bei. 
Andererseits ist durch die didaktisch geschickte Anordnung des 
Ganzen erreicht, daß sich die Röntgenbilder mit ihrer Diagnose und 
Differentialdiagnose leicht einprägen. Das Buch füllt zweifellos eine 
Lück» in der deutschen Röntgenliteratur. 

Wäs bei einem Röntgenatlas von besonderer Bedeutung ist: Die 
Röntgenaufnahmen sind relativ groß und in gutem Druck gebracht, 
und zwar nicht als Röntgenpositive, wie das in der deutschen rönt- 
genologischen Literatur meist der Fall ist, sondern als Röntgen- 
negative, so daß beim Vergleich das bei den meisten Lehrbüchern 
notwendige „Übersetzen ins Negativ” entfällt. 

Das Buch gehört in jedes Röntgeninstitut, das sich in nennens- 
wertem Umfang mit Knochendiagnostik befaßt, und in jede chirur- 
gische Bibliothek. Es ist differentialdiagnostisch auch für den Gutachter 
wichtig, der Knochenerkrankungsfälle zu bearbeiten hat. Es ist mit 
seinem großen Material an Knochengeschwülsten seltenerer Art 
sicher auch für den Forscher auf pathologisch-anatomischem Gebiet, 
vor allem der Geschwulstkrankheiten, von Bedeutung. 

Der Preis ist bei Berücksichtigung der Fülle und Güte des Gebo- 
tenen relativ niedrig. . Doz. Dr. med. Fr. Ekert, München. 


Patologia Del Estomago Operado. Segundo Congreso Argen- 
tino De Gastroenterologia, Mar del Plata, 13—18 de Abril de 
1953. Herausgegeben von der Sociedad de Gastroenterologia de 
Buenos Aires. 482 S., zahlr. Abb., erschienen 1954. 


Die Gastroenterologische Gesellschaft von Buenos Aires hielt in 
Zusammenarbeit mit der Argentinischen radiologischen Gesellschaft 
und mit der Gesellschaft für innere Medizin von Mendoza in Mar del 
Plata einen Kongreß ab. Dieser beschäftigte sich vom 13.—18. April 
1953 ausschließlich mit den Problemen der Pathologie des operierten 
Magens. Der gesamte Kongreßbericht liegt jetzt vor. Ohne jegliche 
Überschneidung wird in 10 Kapiteln der ganze Problemkreis aufge- 
schlossen. Neben den Veränderungen des Blutes, neben der genauen 
Beschreibung der Physiopathologie wird der Röntgendiagnostik in 
deutlichen und eindrucksvollen Bildern ausführlicher Raum gewährt. 
Dann folgt die Beschreibung der Gastroskopie, die makro- und mikro- 
skopische Anatomie. Die gleichzeitigen Störungen und Gefahren der 
Galienwege sind eingehend aufgezeichnet und bebildert. Auch die 
Störungen des kortiko-suprarenalen Systems sind gewürdigt, und 
ein kurzes abschließendes Kapitel vergißt auch die Diätmaßnahmen 
und die psychologische Führung des magenoperierten Menschen nicht. 

Dieser Kongreßbericht ist im besten Sinne international. Die Arbei- 
ten und Erkenntnisse der Forscher aller Länder sind hier zusammen- 
getragen. Mit freudiger Genugtuung kann darauf hingewiesen wer- 
den, daß die Namen Heilmeyer, Dennig und Henning ebenso erwähnt 
sind wie die Namen angloamerikanischer, nordischer, italienischer 
und russischer Fachleute. Nicht erwähnt ist das in letzter Zeit 
von der Würzburger Schule vorgetragene Bestreben, die Technik 
und Indikation zur Billroth-I-Methode wieder zu erweitern und be- 
kannter zu machen. Die Fundektomie ist nicht erwähnt. 

In allem bedeutet dieser Kongreßbericht eine großartige, inter- 
nationale Monographie über den Magenoperierten, wobei auch die 
Indikation zur Magenoperation einleitend gewürdigt ist. 

Dr. med. K, Gutsch, Ansbach (Mfr.). 
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J. Fuchs: Der gegenwärtige Stand der oralen Diabetestherapie. 
Im Rahmen von Untersuchungen des dem inzwischen verstorbenen 
Prof. H. Franke, Auguste-Viktoria-Krankenhaus, Berlin, über- 
wiesenen Chemotherapeutikums BZ 55 (Sulfonylharnstoff) wurden beı 
Pneumonien gute Erfolge erzielt, zugleich aber als toxisch gedeutete 
Erscheinungen beobachtet, die von dem Vortr. im Selbstversuch als 
hypogiykämische Reaktionen erkannt wurden. Die regelmäßig beob- 
achteten Blutzuckersenkungen führten zu tastenden Anwendungen 
bei Diabetikern über deren Ergebnisse in der Dtsch. med. Wschr., 80 
(1955), S. 1449, veröffentlicht wurde. Nach 2jährigen Versuchen kann 
nunmehr über 100 Fälle berichtet werden. — BZ wird schnell resor- 
biert und langsam ausgeschieden. Alle Beobachter bestätigen, daß die 
Glykosurie verschwindet und der Blutzucker absinkt. Eine Woche 
nach Absetzen von BZ erfolgt ein neuer Anstieg. — Bei jugendlichen 
Diabetikern versagt das Mittel, es trat sogar Verschlechterung der 
Stoffwechsellage auf. Leptosome und Diabetiker, die längere Zeit 
Insulin gespritzt hatten, sprachen schlechter an. Am günstigsten 
waren die Wirkungen bei Pyknikern im mittleren und höheren 
Lebensalter, wenn sie kein oder nur wenig Insulin bekommen hatten. 
— Schwere Azidosen, Koma und Präkoma sind Gegenindikationen. — 
Ein allgemeines Dosierungsschema läßt sich nicht geben. Doch beginnt 
man zweckmäßig mit höherer Anfangsdosierung (3—4g tgl. in 3 Ein- 
zeldosen). Die Erhaltungsdosis beträgt 0,5—1,5g tgl. Bei insulierten 
Diabetikern muß das Insulin langsam ersetzt werden. Bei Versagern 
kann nach 14 Tagen mit erhöhter Dosis ein neuer Versuch gemacht 
werden. Die Erfahrungen der 2 Jahre haben gezeigt, wie unbedingt 
notwendig die Einhaltung einer strengen Diät — es wurde eine 
kohlehydratreiche und fettarme Kost gegeben — ist. Nebenerschei- 
nungen und toxische Schädigungen (Gastritis, allergische Erscheinun- 
gen) wurden bisher nicht beobachtet, doch muß bei längerer Verab- 
reichung das Augenmerk darauf gerichtet bleiben. — Die Eiweiß- 
labilitätsproben, wenn sie pathologisch waren, zeigten eine Neigung 
zur Normalisierung. Die Serumcholesterinwerte zeigten nach längerer 
Verabreichung einen deutlichen Anstieg. Der Wirkungsmechanismus 
ist noch ungeklärt. Eine Beeinflussung der A-Zellen des Pankreas 
wird angenommen, ist jedoch nicht erwiesen. Die Frage der Dauer- 
erfolge ist noch völlig offen. Das Mittel muß weiterhin sehr gründ- 
lich erprobt werden, ehe eine Routinebehandlung in Frage kommt. 

In der Aussprache wurde größte Zurückhaltung empfohlen, 
solange der Wirkungsmechanismus noch nicht bekannt ist (H. Bar- 
telheimer, H. Herken). Gute Erfolge bei chirurgischen Kompli- 
kationen (D. Tutsch) sind auch von anderen Beobachtern gemacht 
worden, so berichtet der Vortr. in seinem Schlußwort. 


G. Henneberg: Uber die Indikation zur Schutzimpfung gegen 
Kinderlähmung. Eine aktive Schutzimpfung zur Bekämpfung der 
Poliomyelitis hat grundsätzlich Aussicht auf Erfolg. Für die Immuni- 
sierung angewandt wird z.Z. ein durch Formalin inaktiviertes Virus, 
doch steht noch nicht fest, ob dieser Impfstoff nach Salk der optimale 
ist. Versuche zur Herstellung von Impfstoffen aus abgeschwächten 
Viren sind im Gang. Das Vorkommen oder Wiederauftreten von 
infektionstüchtigen Viren im Impfstoff muß unbedingt vermieden 
werden. Durch das Vorhandensein von lebenden Viren in der Vak- 
zine kam es 1955 zu der Impfkatastrophe in USA. Es wurden darauf- 
hin laufend neue, wesentlich verschärfte, Sicherungsmaßnahmen für 
die Herstellung und Kontrolle erlassen. — Durch die Formalinbehand- 
lung muß die Inaktivierung des Virus, das dann nicht mehr vermeh- 
rungsfähig ist, gesichert sein, ohne daß die Antigenität leidet. Der 
Impferfolg läßt sich in dem steigenden Antikörpergehalt des Serums 
ausdrücken. — Die Qualität des Impfstoffes ist von einer ganzen 
Reihe von Faktoren abhängig. Seine Wirksamkeit ist sehr schwer 
zu beurteilen. Vergleiche sind deshalb kaum möglich. Ein Urteil über 
den Impferfolg in den verschiedenen Ländern läßt sich nur bei 
Berücksichtigung der besonderen Verhältnisse dieser Länder abgeben. 
In Deutschland sind genaue Daten über die Zahl der Geimpften aller 
Altersklassen nicht bekannt. Zahlenmäßig nicht umfangreiche Aus- 
wertungen in Kliniken sind bekannt geworden. Über die Dauer des 
Impfschutzes ist noch nichts auszusagen. Erst eine einwandfreie 
Seuchenstatistik sowie Kenntnisse der Immunitätslage der gesamten 
Bevölkerung gestatten ein Urteil über die Notwendigkeit und Dring- 
lichkeit der Indikation. Die jüngsten Jahrgänge sind weniger ge- 
schützt als die älteren, bei denen durch stumme Feiung schon ein 
überwiegender Teil immunisiert ist. Die Schutzimpfung sollte sich 
deshalb vor allem auf das frühe Kindesalter bzw. das Säuglingsalter 
erstrecken. Da nur ein recht kleiner Teil der mit Poliomyelitisvirus 
Infizierten manifest krank wird, muß sorgfältig abgewogen werden, 
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ob durch Massenimpfungen nicht eine unerwünschte Störung der 
natürlichen Durchseuchung hervorgerufen werden kann. Bis zur 
Klärung der Verhältnisse sollten nur kontrollierte Impfungen durch- 
geführt werden. Die Entscheidung über die Poliomyelitis-Schutzimp- 
fung sollte nur nach sorgfältigstem Abwägen aller Faktoren von sach- 
verständiger ärztlicher Seite getroffen werden. Sie setzt einen wirk- 
samen und sicher unschädlichen Impfstoff voraus. 

Dr. med. I. Szagunn, Berlin. 


Medizinisch-Wissenschaftliche Gesellschaft an der Medizinischen 
Akademie Erfurt 


Sitzung am 25. April 1956 


di Biasi, Bochum: Entwicklung und derzeitiger Stand unserer 
Kenntnisse von den Staublungen. Für die Staublungenforschung sind 
2 Erkenntnisse der letzten Jahrzehnte von größter Bedeutung, nämlich 
erstens die Unterscheidung zwischen schädlichen und unschädlichen 
Stäuben und zweitens die Erkennung der überragenden Bedeutung 
des Quarzstaubes für die Erzeugung von Pneumonokoniosen. Zu den 
unschädlichen Stäuben gehört auch der Steinkohlenstaub. Er erzeugt 
keine Krankheitserscheinungen verursachende Fibrose der Lungen, 
wie sowohl langjährige Erfahrungen in Steinkohlenbergbaugebieten 
als auch neuerdings tierexperimentelle Untersuchungen mit ganz 
reinem, quarzfreiem Kohlenstaub ergeben haben. Bei den Pneumono- 
koniosen unterscheidet man die herdförmigen Staublungen (Beispiel 
Silikose) und die diffusen Staublungen (Asbestose und Aluminose). 
Bei der Silikose werden unterschieden die reine Quarzsilikose, auch 
klassische Silikose genannt, wie sie zuerst in Südafrika heraus- 
gearbeitet worden ist, und die Mischstaubsilikosen, die von viel 
größerer Bedeutung sind und in den verschiedensten Industrien vor- 
kommen. Die pathologisch-anatomischen Veränderungen bei 4 gut 
charakterisierten Staublungen werden kurz besprochen. Bei der Sili- 
kose ist charakteristisch das hyalin-schwielige Knötchen, aus dem 
durch Zusammenwachsen kleiner Knötchen große Knoten entstehen 
können, ohne Mitwirkung einer weiteren Krankheit. Der relative 
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Quarzgehalt des eingeatmeten Staubgemisches ist maßgebend für das 
Bild der verschiedenen Mischstaubsilikosen. Folgen der silikotischen 
Lungen- und Lymphknotenveränderungen können sein: chronisches 
Emphysem, chronische Bronchitis, Erweichung von Schwielen, Durd- 
bruch erweichter Herde in das Lungengewebe, Bronchien, Gefäße oder 
Pleuraraum, dadurch Lungengangrän, Blutungen, Pleuraempyem oder 
Pneumothorax, ferner Hypertrophie und Erweiterung der rechten 
Herzkammer. Eine Lungentuberkulose wird mit zunehmender Stärke 
der Silikose zunehmend gefördert, vielleicht dadurch, daß der Quarz- 
staub in der Lunge einen für die Tuberkelbazillen günstigen Nähr- 
boden schafft. Krebs wird nach den bisherigen Erfahrungen durd 
Einwirkung von Quarzstaub nicht verursacht. Die Asbestose ist 
eine diffuse, von oben nach unten zunehmende Lungenfibrose. Charak- 
teristisch sind die Asbestosekörperchen, die aus Asbestnadeln durch 
Umhüllung mit einem eisenhaltigen Eiweißgel entstehen. Die 
Asbestose begünstigt die Entwicklung von Lungenkrebs. Auch die 
Aluminose ist eine diffuse Lungenfibrose, die häufig zu einem 
Pneumothorax führt. Die Talkose erzeugt kleine bis große Knoten, 
die vor allem aus einem sehr zellreichen, außerordentlich reichlich 
Talkstaubteilchen enthaltenden Speichergewebe bestehen, daneben 
aber auch in wechselnder Menge sklerotisches Bindegewebe ent- 
halten, ob durch beigemischten Quarzstaub oder durch gelöste Kiesel- 
säure, ist noch nicht sicher. Bei der Silikose ist die Ansicht von einer 
mechanischen Wirkung der Staubteilchen widerlegt. Unentschieden 
ist noch, ob gelöste Kieselsäure (Löslichkeitstheorie) oder die Kristall- 
struktur und besonders die Oberflächenstruktur zu einer Fibrose 


führen. Bei der Asbestose spielt wahrscheinlich eine mechanische Ein- | 


wirkung der Asbestnadeln auf das Lungengewebe zum mindesten mit 
eine ursächliche Rolle. Bei der Aluminose handelt es sich um eine 
chemische Reaktion zwischen Aluminium und dem Eiweiß der 
Alveolarwände und dadurch um eine „Gerbung“ des Gewebes. Ob 
es eine echte Silikatose gibt, ist noch fraglich. Wahrscheinlich sind 
die sog. Silikatosen in Wirklichkeit Silikosen. Ein von dem Bilde 
der Mischstaubsilikose abweichendes pathologisch-anatomisches Bild 
einer Silikatose ist nicht bekannt. (Selbstbericht. 


Kleine Mitteilungen 
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— Ein Stipendiatentreffender Humboldt-Stiftung 
fand in Bonn statt. Vor zweieinhalb Jahren wurde die Stiftung wie- 
der ins Leben gerufen. Bei ihrer Gründung im Jahre 1925 war der 
Gedanke maßgebend, dem hochqualifizierten ausländischen Hocd- 
schullehrer-Nachwucs eine wissenschaftliche Ausbildung in Deutsch- 
land zu ermöglichen. Von den jetzigen Stipendiaten kommt die 
Hälfte aus Asien, darunter 20 Japaner und 18 Inder. Allein aus 
Indien lagen 150 Bewerbungen vor. Unter den 47 Europäern sind 
13 Griechen und 12 Italiener, aber nur 3 Engländer und 3 Franzosen. 
59 Stipendiaten studieren Geisteswissenschaften, 38 Naturwissen- 
schaften, 28 Medizin und 10 technische Disziplinen. Um sich ein 
Gesamtbild vom Studium der Ausländer an deutschen Hochschulen 
zu machen, muß man den Deutschen Akademischen Austauschdienst 
einbeziehen. Er hat in diesem Jahr 332 ausländische Studenten 
eingeladen, im nächsten Jahr werden es 440 sein. Daneben läuft noch 
der Praktikantenaustausch in den technischen Fächern, der zur 
Zeit wechselseitig 1200 deutsche und ausländische Studenten umfaßt. 
Überdies sind die Studienreisen zu erwähnen. Im vergangenen Jahr 
haben 1400 Professoren, Wirtschaftsführer und Studenten durch einen 
sechswöchigen Aufenthalt die wissenschaft. Institutionen der Bundes- 
republik kennengelernt, in diesem Jahr werden es rund 2000 sein. 

— Wissenschaftler des Max-Planck-Instituts für Biophysik (Frank- 
furt) reisen miteinem „Atom-Meßwagen“ durch West- 
deutschland. Er birgt die modernsten Geräte zur Messung radio- 
aktiver Strahlung. Prof. B. Rajewsky, der Leiter des Instituts, 
hat sich mit seinen Mitarbeitern zum Ziel gesetzt, noch vor der 
Errichtung von Atommeilern die natürliche Radioaktivität der Atem- 
luft und des Trinkwassers an möglichst vielen Stellen in der Bundes- 
republik zu messen. Denn bevor durch künftige Reaktoren zusätzlich 
künstliche Radioaktivität erzeugt wird, sollte man genau wissen, 
welchem Grad natürlicher Strahlung der Mensch ohnehin ausgesetzt 
ist. Auf solchem Wissen werden dann später die ständigen Kontroll- 
maßnahmen in der Umgebung von Atommeilern aufgebaut. Ähnliche 
Messungen der natürlichen Radioaktivität werden bereits in den Ver- 


einigten Staaten, in England und in Schweden in großem Umfang 
durchgeführt. Diese Untersuchungen sollten auch in der Bundes- 
republik stärker gefördert werden, um vollständige UÜbersichtspläne 
der natürlichen Radioaktivität aus allen Gebieten Westdeutschlands 
zu gewinnen. Aber einer solch umfassenden Arbeit ist der Meßwagen 
des Max-Planck-Instituts nicht gewachsen. Es wird Aufgabe der 
deutschen Atomkommission sein, derartige Messungen großen Stils 
zu planen und zu finanzieren. 3 

— Bei Röntgenreihenuntersuchungen mit dem 
Schirmbildverfahren wurden in Baden-Württemberg inner- 
halb von 2!/s Jahren 1,3 Millionen Menschen erfaßt und dabei über 
10000 bis dahin unbekannte Tuberkulosefäile aufgedeckt. Darunter 
waren 537 Fälle offener und 9570 überwachungsbedürftiger geschlos- 
sener Tuberkulosen. 

— Inder Evangelischen AkademieLoccum findet vom 
1. bis 5. September 1956 eine Ärztetagung statt. Thema: Von 
der Kraft des Abstandes. Teilnehmerzahl begrenzt. Anmeldungen an 
die Geschäftsstelle in Hannover, Hubertusstr. 4. 

Hochschulnachrichten: Freiburg: Prof. Dr. ERominger, em. 0. 
Prof. für Kinderheilkunde an der Univ. Kiel, wurde anläßlich seines 
70. Geburtstages die Würde eines Ehrendoktors der Med. Fakultät 
der Universität Freiburg verliehen. — Prof. Dr. A. Fleckenstein, 
bisher Univ. Heidelberg, ist zum Ordinarius für Physiologie und zum 
Direktor des Physiol. Instituts der Univ. Freiburg berufen worden. 

Hamburg: Priv.-Doz. Dr. H. Reme&, Chefarzt der chirurgischen 
Klinik des Krankenh. Ost in Lübeck, wurde zum apl. Prof. ernannt. 

Münster: Prof. Dr. L. Delius, Direktor des Gollwitzer-Meier- 
Institutes in Bad Oeynhausen, wurde von der Univ. Freiburg für 
Innere Medizin umhabilitiert. — Prof. Dr. ©. Hepp, o. Prof. für 
Orthopädie, wurde zum Mitglied der „International Society for the 
Welfare of Cripples” des Komitees für Prothesen, Apparate und 
technische Hilfsmittel gewählt. 

Todesfall: Der Dichter und Arzt Gottfried Benn, einer der bedeu- 
tendsten Lyriker und Essayisten der Gegenwart, starb am 7. Juli 1956 
in Berlin, kurz nach Vollendung seines 70. Lebensjahres. 


Beilage: Dr. Schwab, G.m.b.H., München. 
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